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Son diversas las técnicas utilizadas en la actualidad para la depuración de
aguas. Entre las más conocidas cabe citar las siguientes: la cloración, la bromación,
la ozonización, el tratamiento con permanganato potásico y la desinfección
mediante el uso de radiación ultravioleta. Otras técnicas, como los tratamientos
con ultrsonidos o con láseres de determinadas longitudes de onda, se encuentran
en fase de estudio y no pueden considerarse como alternativas a corto plazo. De
todas ellas la cloración es, con gran diferencia, la más utilizada debido
fundamentalmente a su bajo coste, a su gran eficacia y a los escasos
requerimientos tecnológicos para su aplicación práctica'.
Si bien el uso de cloro como agente desinfectante de aguas ha sido continuo
desde 1904 2 y, por lo tanto, existe una larga experiencia tanto en su utilizacibn
como en la investigación acerca del proceso bioquímico que tiene lugar, son
muchas las lagunas existentes en relación al comportamiento del sistema, hasta el
punto de no existir un acuerdo general sobre la magnitud relativa de las ventajas
y riesgos que su uso comporta. Así, frente a una reconocida eficacia en la
reducción de la incidencia de enfermedades como el cólera, la disentería, la
salmonelosis, la hepatitis, etc.3•a•5•s hay que considerar el riesgo de cancer para
los seres humanos ' que parece concluirse de distintos estudios con animales 8,
en unión al peligro que se deriva de la formación de agentes químicos
potencialmente mutágenicos, producidos en la reacción del cloro con compuestos
presentes en medios naturales tales como ácidos húmicos y aminoácidos s,,o
Son muchas las investigaciones realizadas en un esfuerzo para mejorar la
comprensión, en el proceso de cloración de aguas, de las vías de formación de
productos secundarios como trihalometanos y, especialmente, de cloroformo
debido a su comprobada actividad carcinogénica"•12•13 . Tradicionalmente se
ha considerado a los ácidos húmicos y flúvicos como los más importantes
precursores de este tipo de productos 14. Diferentes investigaciones han puesto
de manifiesto la producción de trihalometanos (THM) y compuestos organoclorados
no volátiles (CONV) a partir de especies que contienen nitrógeno orgánico tales
como proteinas y aminoácidos15 entre otros.
Los precursores que continen nitrógeno orgánico pueden participar en el
proceso de cloración a través de la formación de N-cloro compuestos estables que,
3
como ocurre con las aminas primarias y secundarias a valores de pH neutros o
ligeramente básicos, inhiben la formación de (THM) y(CONV)'g . Sin embargo un
exceso de agente clorante conduce a la oxidación del átomo de nitrógeno mientras
la parte orgánica de la molécula reacciona con el cloro para producir C02,(THM),
(CONV) y/o ácidos orgánicos" .
Los aminoácidos, que pueden encontrarse en aguas para consumo humano
en cantidades de hasta 400 Vg/I 's y que en aguas residuales alcanzan
concentraciones muchos mayores's sufren rápidos procesos de cloración
so,2,,zs,zs,sa,ss en condiciones de acidez próximas a la neutralidad que,
como se indicó en el párrafo anterior, pueden competir con la formación de
compuestos tóxicos. A diferencia de las cloraminas primarias y secundarias los N-
Cl-a-aminoácidos no son estables y se descomponen siguiendo distintas vías de
reacción en función de la acidez del medio26•Z'•28. En torno a pH 7 los
productos de reacción son 26 ion cloruro, dióxido de carbono, el compuesto
carbonílico que corresponda y, en caso de no existir sustituyentes en el N,
amoníaco. Cuando el proceso transcurre en medios más alcalinos, como es habitual
en distintos procesos industriales, se han propuesto como productos de reacción
ion cloruro, amoníaco, o amina en los N sustituidos, y a-cetoácidos 2s•3o Estos
últimos compuestos, como se ha puesto de manifiesto con el ácido pirúvico31 y
con el a-cetopentanoico32, resultan ser importantes precursores en la formación
de ácido tricloroacético (en medio neutro) y cloroformo (en medio alcalino), por lo
que, independientemente de la relación agente clorante / aminoácido, la
descomposición en medio básico de N-CI-a-aminoácidos conduce a la formación de
productos secundarios indeseables. Sin embargo, los estudios de este sistema son
escasos y, en cualquier caso no sistemáticos.
En adicibn a lo dicho con anterioridad es preciso destacar el interés desde
el punto de vista de la Química Física Orgánica Orgánica que se deriva de ser un
proceso conducente a la formación de iminas, proceso mucho menos estudiado que
aquel que conduce a la formación de olefinas.
EI presente trabajo pretende dilucidar el mecanismo de reaccibn para la
descomposición de los N-CI-a-aminoácidos alifáticos en medio alcalino así como
comprobar la validez, en el estudio de este sistema, de los modelo de More
•
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O'Ferrall-Jencks y el desarrollado por Pross y Shaik para lo cual se han Ilevado a
cabo los siguientes estudios:
1.-Determinación de la influencia que en la descomposición de N-Cl-glicina,
tienen la concentración de iones hidróxido y alcohóxido. Estudio de efecto
isotópico total. Determinación del efecto del grupo saliente sustiuyendo Br por CI.
Caracterización del estado de transición en función de los parámetros ^B y^8,.
2.-Determinación de la influencia de cadenas alqu1icas como sustituyentes
en et Ca, para lo que se procedib a realizar el estudio cinético de la descomposición
de los N-Cl-derivados de la alanina, ácido aminobutírico, ácido aminoisobutírico,
norleucina, leucina, isoleucina, tertleucina y valina .
3.-Determinación del efecto sobre la reacción de la presencia de ur1 grupo
alquílico sobre el N, para lo que se utilizaron como sustratos la N-Cl-sarcosina, N-
CI-N-metil-alanina, N-CI-N-metil-valina y N-Cl-prolina.
4.-Determinación de la influencia derivada de la presencia de un grupo OH
en el sustituyente en el C^ para lo que se procedió a realizar el estudio cinético de
la reacción de descomposición en presencia de bases de los N-Cl-derivados de la
serina, treonina y homoserina.
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La presente revisión bibliográfica tiene por objeto mostrar de forma resumida
el estado actual del conocimiento acerca de aquellos aspectos más directamente
relacionados con el trabajo que se expone en la memoria. Debido a la doble
vertiente, medio ambiental y mecanicista, con que se ha enfocado el estudio se
divide este capítulo en dos bloques netamente diferenciados. En el primero de ellos
se hará una revisión de los trabajos existentes sobre formación y descomposición
de N-CI-a-aminoácidos, sobre los distintos agentes clorantes así como de los
procesos de cloración de compuestos orgánicos nitrogenados, aspectos, todos
ellos, sobre los que se han Ilevado a cabo recientemente dos amplias y actualizadas
revisiones en el Departamento de Química Física de la Facultad de Químicas de la
Universidad de Santiago de Compostela 3s•3a En el segundo bloque se presenta
un breve resumen acerca de reacciones de eliminación, donde se hará mención a
los modelos teóricos utilizados para su interpretación y finalmente, en concreto, de
aquellos procesos de eliminación que tengan relación con la ruptura del enlace N-CI.
11.1.- N-CLOROAMINOACIDOS
EI material proteico constituye la mayor fracción, entre el 17 y el 50% 35,
del nitrógeno orgánico en las aguas naturales. Generalmente los aminoácidos libres
constituyen tan solo un pequeño porcentaje, si bien se ha detectado hasta un 25%
en muestras de aguas residuales 36. Distintos trabajos han puesto de manifiesto la
presencia de aminoácidos en concentraciones significativas en muestras de agua
de diversa procedencia's•'s,3s,3^,ss,3s,ao,a,
La presencia de dihaloacetonitrilos a2,a3,aa,,s de comprobada actividad
mutagénica y carcinogénicaas,as en aguas naturales cloradas, en unión a los
estudios que muestran la formación de acetonitrilosa'•a3, en mayor grado a bajos
valores de pH, como producto de descomposición de N-Cl-aminoácidos ha puesto
de actualidad el estudio de un sistema que había comenzado Langheld en 1909as.
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11.1.1.-Agentes clorantes.
11.1.1.A - Cloro.
EI cloro se hidroliza rápidamente en agua de acuerdo con la siguiente
reacción:
[II.1] C12+H2O ^ HOC1+H'+C1-
para la que se ha propuesto un mecanismo general que transcurre mediante la
formación del intermedio C120H^ 49 . Las constantes de hidrólisis determinadas
para la reacción [11.1 ] se muestran en la tabla 11.1.
Tabla 11.1.-Constantes de equilibrio para el proceso [ll. JI.
K/mol'Zdmó T/°C f/mol dm^
so1.5 10^ 0 0.1
so4 10^ 25 0.1
as6 10^ 20 0.1
s'3.35 10^ 25 1
s^3.27 10° 25 1
La constante de velocidad para la reacción directa es 13.7 ŝ ' a 25°C, lo que
se corresponde con un rápido proceso con una vida media para el C1253 de 0.05
s. En las condiciones de trabajo habituales para la cloración de aguas, la hidrólisis
puede considerarse completa cuando el pH es mayor que 654 siendo, por lo tanto,
el ácido hipocloroso la especie predominante.
La Tabla 11.2 muestra la fracción de las principales componentes del cloro libre en
disolución a 15°C 5a
Como puede observarse el C12 no debe existir, en concentraciones
significativas, en aguas naturales pudiendo tener importancia únicamente en
disoluciones salinas. A valores de pH mayores que 6 la concentración de
hipoclorito se hace cada vez más importante, Ilegando a ser aproximadamente el
50% a pH 7.5. debido a la disociación del ácido hipocloroso según:
[ II. 2 ] HOCl ^ CIO-+H+
•
•
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Tabla 11.2.-Distríbución de las especies de c%ro libre en disolución.
pH C12 HOCI OCI'
5 3.6 10^ 0.997 0.003
6 3.6 10'S 0.975 0.025
7 2.9 10"8 0.797 0.203
8 1.0 10'' 0.280 0.720
9 1.0 10'9 0.038 0.962
Morris ha establecido55 la siguiente expresión para la constante de
ionización de la ecuación [11.2] en funcibn de la temperatura: pKe =(3000/T)-
10.0686+0.0253 T que permite obtener un valor de Ke, extrapolado a fuerza
iónica 0 y a 25°C, de 2.9 10"8 mol dm"3.
EI hipoclorito puede obtenerse a partir de disoluciones de hipoclorito sódico
o cálcico en agua según las reacciones:
[ II . 3 ] NaOC1 ^ Na ++OCI -
[II.4] Ca (OC1) 2 ^ Ca'2+20C1-
el ion hipoclorito establece rápidamente el equilibrio con ácido hipocloroso que se
muestra en la reacción [11.2], por lo que, en las mismas condiciones de temperatura
y pH, la composición final de la disolución acuosa es independiente de que se inicie
el proceso con C12 o con hipoclorito 5s
Otras especies postuladas en disoluciones acuosas de cloro como H2OC1+,
CI+ y C13 tienen más interes académico que real, pudiendo ser la primera de ellas
responsable de la catálisis ácida presente en algunas reacciones del ácido
hipocloroso 5a
11.1.1.A.1.- Reacciones de descomposición
Se conocen dos procesos fundamentales de descomposición tanto para el
ácido hipocloroso como para el ion hipoclorito; la desproporción:
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[II.5] 3HOC1 ^ 3H++2C1'+C103
[II.6] 30C1' ^ 2C1'+C103
y la descomposición:
[ II. 7] 2HOC1 ^ 2H++2 C1-+02
[II.8] 20C1' -- 2C1'+02
EI predominio de uno u otro proceso vendrá determinado por el pH, la
concentración, la temperatura y la luz5'.58 _
En condiciones alcalinas la vía de descomposición más importante para el ion
hipoclorito es la desproporción ( Reacción [11.611. Un estudio reciente 59 pone de
manifiesto la presencia de altos niveles de C103 en disoluciones de hipoclorito
utilizadas en la desinfección de aguas para consumo humano, 0.018 <[C103 )/[Cloro
libre] < 2.6, lo que representa una concentracion de final C103 en el agua de
aproximadamente 110,ug/I. Este proceso sigue una cinética de segundo orden con
el siguiente mecanismo:
[ II. 9 ] 2 OC1 ' -- C102 +C1 '
[ II . 10 ] OC1 "+CI 02 -- CI 03 +C1 '
siendo la primera la etapa limitanteó0. Un problema sin resolver es el efecto que
el ion cloruro tiene en esta reacción. Algunos autores han observado un incremento
de la velocidad de reacción al añadir CI^ s', sin embargo otros no aprecian ningún
efecto so
La reacción de descomposición (Ecuaciones (11.7) y(11.8]) es más rápida para
el ácido hipocloroso que para el ion hipoclorito, fundamentalmente con estimulación
fotoquímica, y está catalizada por cationes metálicos 57.
11.1.1.A.2.-Reactividad.
Con compuestos orgánicos en disoluciónes acuosas tienen lugar,
•
•
•
•
•
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fundamentalmente, procesos de oxidación s2,ss,sa ;
[ II.11 ] RCHO+HOC1 ^ RCOOH+H++CI -
de adición:
[ II. 12 ] RC=CR^+HOC1 -- RC ( OH^ C( CI ) R^
• y sustituciones de tipo electrófilo para formar enlaces N-CI y R-CI ambas de gran
interés; la reacción [11.14] con formación de cloroformos5,ss por las razones ya
comentadas en la introducción de esta memoria y la [11.13], con formación de una
clorarnina, a la que se hará referencia posteriormente:
[ II. 13 ] RNH2 +HOC1 ^ RNHCI +H2 O
[ II . 14 ] RCOCH3 +3 HC10 -- RCOOH+HCC13 +2 H2 0
•
Con compuestos inorgánicos tienen lugar procesos de oxidación. Las
principales especies inorgánicas en disolución acuosa que reducen al cloro libre son
5s los iones Fe(11), Mn(II), N02_, HS", el bromo y el amoníaco.
La reacción con este último es la que presenta mayor interés en el estudio
que nos ocupa; el hipoclorito reacciona rápidamente con el amoniaco para formar
monocloramina (NH2C1), dicloramina (NHC12) o tricloruro de nitrógeno (NC13) como
se muestra en las reacciones [11.15], [11.17] y[11.25] de la tabla 11.3 s' . Los
productos de reacción dependen del pH, de las concentraciones relativas de cloro
libre y amoníaco, del tiempo de reacción y de la temperatura. La comprensión de
estas reacciones es esencial para maximizar la eficacia de la desinfección con un
mínimo de productos secundarios indeseables.
En la tabla 11.3 se muestra un modelo de comportamiento del sistema
cloro/amoníaco desarrollado por Jafvert y Valentine en un reciente trabajo s', donde
se presenta una interpretación del proceso para distintas condiciones incluyendo
valores del cociente R=(cloro libre/amoníaco) menores y mayores que 1.
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Tabla 11.3
Estequiometría de reaccibn Ecuación de velocidad k(25°C)
11.15 HOCI + NH3 -► NHzCI + Hz0 k[HOCI][NH3] ee 1 5 1010M''h''
11.16 NHzCI + H20 -► HOCI + NH3 k[NHZCI] 68 7.6 10'Zh''
11.17 HOCI + NHZCI ^ NHCIZ + HZO k(HOCI][NHZCI] Z' 1.0 106 M''h''
11.18 NHCIZ + HZO -+ HOCI + NHZCI k(NHCIZJ 21 2.3 103h''
11.19 NH2CI + NHZCI ^ NHCIZ + NH3 k[NHZCI]Z 89 (*)
11.20 NHCIZ + NH3 -► NHZCI NHZCI k[NHCI2][NH3][H+] 70 2.16 108M'Zh''
11.21 NHCIZ + HZO ^ I(**1 k[NHCIZ][OH'] " 4.0 105 M''h''
11.22 I+ NHCIZ -► HOCI + Productos
(***)
k[I]INHCI2] '^ 1.0 108 M''h''
11.23 I+ NHZCI -► Productos k[I][NHZCI] 72 3.0 10' M''h''
11.24 NHZCI + NHCI2 -► Productos k[NH2C1][NHCIZ] '2.'355.0 M''h''
11.25 HOCI + NHCIZ ^ NCI3 + Hz0 k[NHCIZ][HOCI] 70 (****)
11.26 NHCI2 + NCI3 + 2H2O -^ 2HOCI
+ Productos
k[NHCIZ][NCI3][OH'] 70•872.0 1014M'^h''
11.27 NHZCI + NCI3 + HZO -• HOCI
+ Productos
k[NHZCI][NC13][OH'] 87 5.0 10'^M'^h''
11.28 NHCIZ + 2HOCI + H20 -^ N03 +
5H+ + Productos
k[NHCIZ][OCI'] e' 8.3 105 M''h''
(^)k = k^ [H+] + k2[H 2P04 ]+ k3[H3P04] donde k^ = 2.5 10^ M'2 h"^ • k2 =1.3 103 M'2h'^ y k3 = 3.2
106. En sistemas tamponados con carbónico/bicarbonato hay que añadir los términos k4[H2C03] +
k5[HC03 ) donde k4 = 2.7 103 M'2h"^ y k5 = 7.2 M"2h"^ .(**)No ha sido propuesto intermedio.
( ^ ^ * )N2, H2O, CI", H+,N03 y otros productos no identificados. ( * * * * )k= k^ [HP04 2] + k2[OCI"] +
k3[OH'] donde k^ = 5.72 10^ M"2h'^, k2 = 3.24 108 M'2h"^ y k3 =1.18 10^ 3 M'2 h^^ • En presencia de ion
carbonato hay que añadir el término k4[C032^] donde k4=2.16 10^^ M'2h"^.
•
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Toman en consideración cuatro grupos de reacciones:
1) Reacciones de sustitución que implican HOCI y amoníaco o derivados clorados
del mismo, así como las correspondientes reacciones de hidrólisis.
2) Reacciones de despropoción y eliminación de N-cloraminas.
3) Reacciones de oxidación en ausencia de cloro libre.
4) Reacciones de oxidación en presencia de cloro libre.
Las cuatro primeras reacciones que se muestran en la tabla 11.3 describen la
sustitución nucleófila del HOCI con amoníaco y sus cloroderivados en unión a las
hidrólisis de estos últimos. Las reacciones 11.15 y 11.16 han sido estudiadas por
diferentes grupos, los datos obtenidos han sido evaluados por Isaac y Morris para
obtener las constantes que se muestran en la tabla 11.3. La reacción 11.17,
formación de la dicloramina es difícil de aislar, por lo que existen diferentes valores
en la bibliografía para su constante cinética. EI valor mostrado en la tabla 11.3 está
comprendido entre el encontrado por Margerum et a1.21, 150 M''s"' a 25 °C y fuerza
iónica 0.5 M., y el determinado por Wei74, 425 M''s"'. Mayor coincidencia existe
en los resultados obtenidos para la hidrólisis de la dicloramina21•75,ecuación 11.18.
La formación del NC13 también presenta dificultades para su aislamiento
debido a la inestabilidad del NC12H en presencia del NC13 a valores de pH próximos
a la neutralidad.
La ecuación 11.19 muestra la desproporción dé la cloramina, Granstrom's
encuentra que la reacción directa está catalizada por ácidos y supone una etapa
elemental en la que el NH3C1+ reacciona con la NH2C1. La reacción ha sido
estudiada utilizando distintas disoluciones tampón ss•'3•", confirmándose la
existencia de catálisis general ácida. La descomposición de la dicloramina a través
de la reacción 11.20 es suficientemente lenta como para no considerarla
fundamental en la disminución del cloro libre.
Nitratos y nitrógeno son dos importantes productos de la cloración. Trabajos
recientes'o.^e•^s.eomuestran que para R< 1 se forma nitrato y un producto sin
identificar que es relativamente estable y contiene cloro con poder oxidante's. En
exceso de agente clorante se forma tanto nitrógeno como nitrato 80•$'. Pressley
et a1.81 observan que para R= 2 y pH = 5 tan solo el 1% del NH3 inicial se convierte
en N03 , en tanto que a pH =8 lo hace el 15%. EI NC13 aparece en concentraciones
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significativas únicamente durante un corto periodo de tiempo, al comienzo de la
reacción, en condiciones muy ácidas y para valores de R muy altos.
Las reacciones 11.21-11.24, para las que no se ha propuesto ningún intermedio
de reacción, I en la tabla 11.3, explican adecuadamente la desaparición de la
dicloramina en ausencia de cloro oxidante. Wei74 ha propuesto un esquema similar
al formado por las ecuaciones 11.21-11.23 y 11.28 para interpretar la descomposición
de NHCIZ en presencia de cloro libre. Propone NOH como especie intermedia que
al reaccionar con HOCI forma N03 , lo que equivale a la suma estequiométrica de
las reacciones 11.21 y 11.28 de la tabla 11.3. EI valor de la constante cinética
determinado por Wei a R> 1.6 es aproximadamente 1000 veces mayor que el
encontrado por Leao72 para R< 1.
Hand y Margerum'Ó han propuesto para la descomposición de la dicloramina
un ataque nucleófilo de la misma al ácido hipocloroso, un proceso de segundo
orden con catálisis general básica, formándose NC13 como reactivo intermedio en
presencia de dicloramina a valores de pH altos (ecuaciones 11.25 y 11.261. En apoyo
de este modelo, frente a la catálisis simple con CIO"• hay múltiples evidencias como
la aparición de una banda, que posteriormente desaparece, a 220 nm. (donde el
NC13 presenta un máximo) al mezclar NHC12 con HOCI a pH 6:8470 0 la estabilidad
de la dicloramina con bases inorgánicas tales como fosfatos, lo que sugiere que el
CIO- no cataliza directamente la descomposición de la dicloramina".
Yiin y Margerum82 han investigado la reacción de NC13 con NHC12 desde
pH = 6.13 hasta pH = 6.88 en presencia de ion fosfato, en sus condiciones
determinan una constante catalítica para el ion OH" comprendida entre 1.4x10" y
2 10' 3 M"2h"' .
Existe poca información acerca del mecanismo de formación de N03 ,
generalmente se ha asumido que su formación involucra las mismas etapas
limitantes que las propuestas para la formación del N2. Pressley et a1.81 muestran
que para R> 1.6 la formación de nitrato se incrementa sustancialmente entre pH
6 y 7, mientras que dicho incremento se reduce a la mitad cuando la variación de
pH es entre 7 y 8. Para interpretar esta dependencia con el pH se propone la
reacción 11.28
•
•
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11.1.1.B.-Otros agentes clorantes.
EI ácido hipocloroso y el ion hipoclorito son, sin duda, los más utilizados para
la cloración de aminoácidos. Otros agentes clorantes son las monocloraminas, la
dicloramina T, el tricloruro de nitrógeno, el dióxido de cloro, la N-Cl-succinimida,
la N-Cl-acetamida, la N-Cl-sacarina, la N-Cl-benzamida, el tert-butil-hipoclorito, etc.
Un proceso típico de transferencia de cloro entre centros nitrogenados es el
que tiene lugar entre cloraminas para dar dicloraminas2'•'s•s3 según:
[ II . 2 9 l 2RNHCI ^ RNCI z+^Hz
Se han postulado dos posibles mecanismos:
1)Hidrólisis en dos etapas
[ II. 3 0] RR1NC1 +H2O ^ RR1NH+HOC1
[ II. 31 ] HOCZ +R2R3NH ^ R2R3NC1 +H2O
2)Transferencia directa
[II.32] RR1NC1+R2R3NH ^ RR1NH+R2R3NC1
Isaac y Morris 's,zs,sa han dernostrado que el proceso de hidrólisis tiene
importancia únicamente a bajas concentraciones de cloramina (< 10•5 M). Snyder
y Margerum z2•s5 concluyen que la transferencia desde la cloramina a aminoácidos
y péptidos tiene lugar, en el intervalo de acidez de 2< pH < 10, de modo directo.
En el mismo sentido apuntan los trabajos realizados por Hussain y Higuchi ss•s'.
Estos autores estudian tambien la transferencia desde la cloramina-T a N-CI-
succinimidass•ss, en este caso proponen que la reacción transcurre mediante la
formación intermedia de la dicloramina T como agente clorante.
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En un estudio reciente90 Yoon y Jensen han desarrollado un rnodelo
cinético para la transferencia de cloro entre cloraminas orgánicas y nitrógeno
amínico. En el mismo se considera que la distribución de cloro activo está
deterrninado por los 3 procesos que se muestran a continuación:
kC1, a
[ II . 3 3] HOCI +NH3 ^ NH2 CZ +H2 O
kh, ^,
kCl , o
[ II . 3 4] HOCI +RNH2 ^ 1?NHCI +H2 O
kh, oc
km, o
[ II . 3 5 l NH2 C1 +RNH2 ^ NH3 +RNHC1
koc, a
Dividen estas reacciones en tres grupos:
1) Reacciones de cloración de amoníaco y nitrógeno orgánico (reacciones
directas 11.33 y 11.34).
2) Hidrólisis de cloraminas para formar cloro libre (reacciones inversas 11.33
y 11.34)
3) Transferencia de cloro activo entre cloraminas y compuestos nitrogenados
(reacción 11.35).
A su vez este último grupo puede transcurrir de las dos formas ya citadas,
bien mediante transferencia directa, bien previa hidrólisis de la cloramina para
formar cloro libre y la subsecuente cloración.
Los autores consideran que, en condiciones de cloración tales que la relación
agente clorante/compuesto nitrogenado << 1, puede ignorarse la formación de
dicloraminas, por lo que solo consideran las 6 constantes de las ecuaciones 11.33,
11.34 y 11.35.
A efectos de cálculo diseñan dos modelos. En el primero suponen que con
exceso de amoníaco no habrá una transferencia importante desde. la cloramina al
compuesto nitrogenado y la concentración de HOCI podrá considerarse cero ya que
la hidrólisis de la cloramina es mucho más lenta que la N-cloraciónó8. Con estos
supuestos calculan los valores de koc,a y kn,oc para los compuestos que se
•
•
•
f
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muestran en la tabla 11.4.
Tabla 11.4. -Valores de k,^,g y k,,,o^ (condiciones de/ primer mode%l.
•
•
•
Amina koc,a/mol'' dm3s'' kh,oc/ŝ '
Glicina 3 10'Z 6.7 10'e
Glicilglicina 6.3 10^ < 0
Metilamina 5.7 10'3 < 0
En el segundo modelo asumen que el balance de masa para amina, amoníaco
y cloro totales permanece constante y que la concentración de hipoclorito es
pequeña e invariable (condición de estado estacionario). Con estas condiciones
calculan las constantes que se muestran en la tabla 11.5 donde se recogen,
también, los datos bibliográficos existentes sobre las mismas.
Tabla 11.5.-Va/ores de k^,^, k,,,^ y km,o (condiciones del segundo mode%l.
^ Amina kh,oc/ŝ ' koc,a/mol''dm3ŝ ' km,o/mol''`-1
Glicina 210'S 3.8410'Z 1.75 191.85
Glicilglicina 1.310'9 1.55 10'Z 6.77 197.76
Metilamina 8.8 10'8 2t 1.610'8 5.85 10'3 0.323 190.19
En el mismo trabajo se comprueba que tanto la transferencia a través de la
hidrólisis como la directa se ven afectadas por igual por la basicidad de la
cloramina, confirmandose que al incrementarse ésta aumenta la velocidad de
cloracibn.
En los siguientes apartados se resumen algunas de las características de las
cloraminas orgánicas más utilizadas en trabajos sobre la cloración de aminoácidos.
11.1.1.B.1.-Monocloramina.
Como ya se indicó con anterioridad la monocloramina es un producto de la
reacción del ácido hipocloroso con amoníaco en disolución acuosa. Dependiendo
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del pH y del valor de R pueden obtenerse otras cloraminas. La tabla 11.6 91
muestra las proporciones de monocloramina y dicloramina en función del pH y la
temperatura para R=1 y pH > 4, condiciones para las que el NC13 no se forma en
concentraciones significativas.
Como puede observarse en la tabla las mejores condiciones para obtener
dicloramina serán temperaturas bajas y valores de pH altos.
Tabla 11.6.-Porcentajes de monoc%ramina y dic%ramina.
0°C 10°C 25°C
pH %NHZCI %NHCIZ %NHZCI %NHCIZ %NHZCI %NHCIZ
4 0 100 0 100 0 100
5 34 66 20 80 13 87
6 77 23 67 33 57 43
7 94 6 81 9 88 12
8 99 1 98 2 97 3
9 100 0 100 0 100 0
En la siguiente tabla se muestran los procesos de obtención más habituales.
Tabla 11.7.-Métodos de obtencíón de dic%raminas.
92 NH3 + NaOCI -► NH2CI + NaOH [11.36]
93 (CH3)3COCI + NH3 ^ NHZCI + (CH313COH [11.37]
94 CO(NHZCI)2 + H20 -► 2NHZCI + C02 [11.38]
95 NOZCI + 2NH3 -+ NHZCI + NHaNOz [I1.39]
9B NHCI.S03K + H20 + KHSOa [11.40]
•
•
•
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•EI método más utilizado en disolución acuosa es la reacción de amoníaco con
hipoclorito en medio básico a 0°C (reacción 11.36). La cloramina se descompone
en disoluciones concentradas de NaOH, por lo que por el método descrito
únicamente pueden conseguirse disoluciones diluidas a partir de las cuales puede
obtenerse por destilación al vacio cloramina anhidra pura97.
La técnica habitual para obtener disoluciones concentradas de
monocloramina es la mezcla de disoluciones de cloruro amónico e hipoclorito,
ambas a pH =10. La estequiometria del proceso es la que se muestra en la reacción
11.42.
( II . 4 2] NH4 CI +NaOC1 -- NHZ CI +Na C1 +H2 0
EI proceso en fase gas, ecuación [11.41 ], puede alcanzar un rendimiento del
90% utilizando un gran exceso de amoníacoss.ss
(II.41] NH3+C12 ^ NH2C1+NH4C1
•
Se han realizado numerosos estudios con monocloramina como agente
clorante, Isaac y Morris23•$a,,oo la han utilizado con glicina, serina, alanina y
glicilglicina y, Snyder y Margerum101 con ^-alanina, glicina, treonina y glicilglina.
11.1.1.B.2.-Cloramina-T (CAT).
La N-CI-p-toluen sulfonamida o cloramina T(CAT) , cuya estructura se
corresponde con la representada a continuacibn 'oz,,os•,oa ^ es un agente
clorante con el que se han realizado durante los últimos años un número importante
de estudios.
O O
^^ _ ^^
p-CH3-Ph-S-N-CI r p-CH3-Ph-S-N-CI
La tabla 11.8 muestra los equilibrios ácido base (pKe = 9.5) y de hidrólisis de
la cloramina-T que se establecen en la disolución acuosa '05
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Tabla 11.8.-Equílibrios de la Cloramina-T en disoluci6n acuosa.
p-CH3-PhSOZNCINa ^ p-CH3-PhS02NCl' + Na+
p-CH3-PhS02NCl" -^ H+ ^ p-CH3-PhS02NHCl
2p-CH3-PhS02NHCl ^ p-CH3-PhS02NH2 + p-CH3-PhS02NC12
p-CH3-PhSOZNCl2 + H20 t^-- p-CH3-PhS02NHCl -I- HOCI
p-CH3-PhS02NHCl ^- H20 ^ p-CH3-PhS02NH2 + HOCI
HOCI -F H+ ^- CI' ^ CI2 ^- H20
HOCI -^ H+ ^ H2OCI+
O H 0 H 0
II / II /cl- ' II
p-CH3-Ph-S-N ^- H+ í^- p-CH3-Ph-S = N í^- p-CH3-Ph-S = NH -I- CI2
II ^ I ^ I
O CI OH CI OH
[11.431
[I1.44] K = 2.82 10-5
[I1.45 ] K = 5.8 10'2
[11.46] K=8.0 10"^
[11.47] K = 4.88 10"8
[11.48] K = 2.15 10'3
[11.49]
0
II
p-CHg-Ph-S-NH2 [11.50]^
II
0
Las especies oxidantes que se forman vendrán determinadas por el pH del
medio; a valores de pH bajos predominan p-CH3-PhS02NHCl, p-CH3 PhS02NC12,
HOCI, HZOCI+ y C12 en tanto que en medio alcatino lo serán RNCI- y OCI^. En la
tabla 11.9 se muestran las concentraciones de las distintas especies en función del
pH obtenidas mediante un cálculo aproximado"Ó•"'.
Tabla 11.9.-Concentraciones de especies oxídantes en función del pH.
(CAT] =0.05 mol dm 3
pH RNCI' RNHCI RNCI2=RNH2 HOCI OCI'
1 9.6010^ 4.01 10'2 9.9010^ 3.9510'' 1.3010'13
2 7.8010'2 3.2410'2 7.9810^ 3.9510'' 1.3010''^
4 3.8410'Z 1.60103 3.9510^ 3.9510'' 1.3010'70
6 4.0010'Z 1.6710'S 4.1010^8 3.9510'' 1.3010$
8 4.0010'2 1.6710'' 4.1010'8 3.9510'' 1.3010^
•
•
•
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•La cloración de aminoácidos con cloramina-T ha sido analizada por
Mahadevappa et al. "Z (histidina y treonina) y por Gupta13•"4 (L(-)arginina,
L(-)histidina, L( +)ornitina, L(-)triptófano y L(-)treonina).
11.1.1.B.3.-Cloramina-B (CAB).
La N-Cl-benceno sulfonamida, cloramina-B o CAB, es un agente oxidante que
ha sido utilizada con compuestos nitrogenados. Mahadevappa et a/. 15 han
estudiado la oxidación de la alanina y la fenilalanina utilizando este agente clorante.
La CAB tiene unas propiedades en todo análogas a las de la cloramina T, por
lo que su comportamiento en disolución acuosa puede describirse por los mismos
equilibrios que se muestran en la tabla 11.8.
^ 11.1.2.-Aminoácidos.
11.1.2.A.- Propiedades acido-base.
Los aminoácidos se caracterizan por tener al menos un grupo amino y un
grupo carboxílico libres. Se diferencian entre sí por las cadenas laterales.
R'
^
R C COOH
(
NRR'
Tabla 11.10.-Va/ores de pK, (grupo carboxílicol y pK2 (grupo amino).
•
•
Aminoácido pK, pK2
Glicina 18 2.35 "' 9.78
Sarcosina "B 2.23 'Z0 10.02
Alanina 19 2.34 120 9.87
Leucina 'Z' 2.329 123 9.747
Isoleucina 123 2.319 123 9.754
Acido 2-aminobutírico 723 2.30 123 9.63
Acido 2-aminoisobutírico 'Z3 2.34 '13 10.10
Serina 1z' 2.21 '22 9.208
Treonina '2' 2.63 '23 9.1
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Todos los aminoácidos pueden actuar como ácidos y bases débiles, este
comportarniento anfiprótico caracteriza su comportamiento químico. La tabla X
muestra los valores de pK, (grupo carboxílico) y pK2 (grupo amino} para distintos
aminoácidos.
Puede observarse que la posición relativa de ambos grupos refuerza el
carácter ácido de los mismos respecto a un ácido carboxílico (124CH3COOH,
pKa=4,756i o una amina (125CH3NH2, pK8=10.64). Todos los aminoácidos
monoamino y monocarboxílicos tienen valores similares de pK, y pK2 y presentan
capacidad para tamponar en las zonas de pH 1.3 a 3.5 y 8.6 a 10.6.
Aquellos aminoácidos para los que R Y R' son grupos alquílicos o protones,
presentan 4 equilibrios microscópicos como se muestra en la figura 11.1.
Figura 11.1.-Equilibrios de protonación de /os aminoácidos.
Los valores de pK, y pK2 que se recogen en la tabla 11.10 corresponden a los
valores experimentales determinados para las constantes macroscópicas K, y K2.
•
•
•
•
•
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Utilizando un modelo adecuado"s, pueden determinarse las constantes
microscópicas; así para la glicina puede considerarse K,' y K," como las
correspondientes al compuesto cuaternario (CH3)3-N+-CHZ-COOH (126K =1.48
108) y al metil ester H3 N+-CH2-COOCH3 ('Z'K = 2.57 10"8) respectivamente, con
estos supuestos y los valores conocidos de las constantes
macroscópicas se obtienen unos valores de K2', K2" y KT de18 1.66 10-10, 2.88 10-
5 y1.74 105. EI valor de KT es independiente del pH pero varía con el disolvente
haciéndose menor cuando se añaden disolventes orgánicos a la disolución128. En
disoluciónes acuosas de aminoácidos monoaminos y monocarbox1icos la
concentración de zwiterion es mucho mayor que la del tautómero sin carga. EI pH
al cual la concentración del "zwitterion" es máxima y la del tautómero mínima se
denomina punto isoeléctrico y viene dado por la expresión [H+] _(K, K2)'^2.
La tabla 11.11129 recoge el valor del pKe para distintos grupos que es
posible encontrar como sustituyentes en Ios aminoácidos.
Tabla 11.11.-Va/or de pK, para grupos presentes en /os aminoácidos.
Grupo pK Grupo pK
Carboxilo 2.2 Hidróxido fenólico STyr) 10.1
Carboxilo (Asp. Glu) 3.9 Imidazolio (His) 6.1
Amino 9.5 Guanidio (Arg) 12.4
Amino (Lys) 9.7 Sulhidrilo (Cys) 10.3
Amino secundario 10.5 Metilo130 (Ala) 16.5(*)
Determinado a 135°C.
II .1.2. B.-Reactividad .
En primer lugar se hace referencia a un determinado tipo de
transformaciones que pueden tener lugar durante la preparación de muestras y el
trabajo experimental.
Los aminoácidos sufren procesos de pirólisis a 850 °C formando el
hidrocarburo derivado de la cadena lateral junto con C0, C02, NH3, y HCN (este
último en grandes cantidades a partir de la prolina y del ácido glutámico)13'.
Por calentamiento a 240 °C de la glicina en presencia de alúmina se produce
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amoníaco, las cuatro primeras aminas de la serie C^H2n+1NH2, dimetilamina y
dietilamina132.
Los hidróxi-alquil aminoácidos (serina y treonina) se convierten en sus
análogos alquilados en disoluciones acuosas de ácido fórmico a 100 °C133
Se han realizado estudios sobre la fotodescomposición de aminoácidos13a
comprobándose que los a-aminoácidos se fotodegradan en un 80% mientras que
los ^B y y-aminoácidos permanecen inalterados.
Los tratamientos ultrasónicos135 no afectan a aminoácidos como serina,
treonina, prolina y valina; sin embargo, son causa de transformación,
probablemente a glicina, ácido glutámico, leucina e isoleucina, de otros
aminoácidos tales como ácido aspártico, alanina y aloisoleucina.
Los aminoácidos tienen un comportamiento químico extenso y complejo, las
reacciones que pueden sufrir se pueden clasificar del siguiente modo:
i.-Reacciones del grupo amino.
ii.-Reacciones del grupo carboxílico.
iii.-Reacciones de ambos grupos.
iv.-Reacciones del Ca en a-aminoácidos.
v.-Reacciones de la cadena lateral.
i.-Reacciones del grupo amino.
La N-acilación con haluros o anhídridos de ácido que se utiliza para proteger
el grupo amino en la síntesis de peptidos. Habitualmente se utiliza el clorocarbonato
de bencilo que produce el benciloxicarbonilo derivado del aminoácido.
^^ ^ ^^^ ^^ ^ ^
-O-C-CI + R-C-NFI2 -. ( ( ) }---£H2-0-C-N-C-R [II.51]
I
^J
I
COOH COOH
La alanina y el ácido a-aminobutírico dan el correspondiente a-fluor ácido con
retención de configuración13s•'3' mientras que la fenilalanina, tirosina y
treonina forman el ácido ,B-fluor alcanoico (valina y leucina dan una mezcla de
ambos).
•
•
•
•
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PhC H2 COOH
NaN02/HF
'-.
NH2 H
•
•
•
H2C - C ^..,,,
F- ^ H
COOH
F CH2 COOH
[II.52]
'-.
Ph H
Un proceso de gran interés es la formación de bases de Schiff en
disoluciones neutras o alcalinas por reacción de aminoácidos con un aldehido o una
cetona. Pueden ser aisladas como sales de ciclohexilamonio y son relativamente
estables138. Con formaldehido en medio básico se forma el N-hidroxi-metil
derivado.
H H
I . ^ I ^"
R-C-NH2 + R-C-H ^ R-C-N=C [IL53]
I I ^^
COOH COOH R
En estas condiciones también se produce la adición y condensación de
aminoácidos polifuncionales139. Los grupos funcionales de las cadenas laterales
NH2, OH, indol, guanidil e imidazol reaccionan rápido pero de forma incompleta con
el formaldehido. EI grupo SH lo hace rápida y completamente. Cuando el proceso
de condensación se Ileva a cabo con'°°•'°' asparagina, treonina, histidina y
triptófano se forman derivados cíclicos como los que se muestran en la reacción.
CH3- CHZ - i- C00- + H- C- H --► \ [II.54]
N^12 ., C00-
NH2
1
También se ciclan, de forman regioselectiva y estereoselectiva, las bases de
27
Schiff formadas con aldehidos y cetonas cuando se enuentran en presencia de
alquenos142.
Otra reacción en la que interviene el grupo amino, ejemplo clásico de
sustitución nucleófila en un ciclo bencénico activado, es la dinitrofenilación de
aminoácidos con 2-4-dinitroclorobenceno'a3
Finalmente hay que mencionar los procesos de cloración en el grupo amino
que serán objeto de mayor atención en el apartado Formación de N-Cl-aminoácidos.
ii.-Reacciones del grupo carboxílico.
Sufren todos los procesos estándar del grupo carboxílico (esterificación,
amidación, formación de cloruros de acilo etc.).
Existe una gran cantidad de estudios sobre procesos de oxidación de
aminoácidos 34. La reacción más característica de este grupo en los aminoácidos
es la descarboxilación oxidativa'aa,,as,,as (degradación de Strecker). La
estequíometría del proceso se ajusta a la que se muestra en la reacción [11.55).
+NH3CHRC02 ^0] ► *HZN=CR + C02 + H20 H2-^ NH3 + RCHO [II.55]
EI proceso es conocido desde 1862'a' y muy pronto se iniciaron los
estudios con distintos agentes oxidantes tales como ozono'a8, peróxido de
hidrógeno 149, oxidación anódica con oxígeno 149 , óxido de plata 150,
persulfato15' e hipoclorito sódico48 entre los inorgánicos, cetonas, aldehidos'S2,
N-Br-succinimida144, etc, entre los orgánicos.
Esta reacción se tratará posteriormente con más detalle en el apartado
dedicado a descomposición de N-Cl-aminoácidos.
Los aminoácidos pueden sufrir descarboxilación térmica y, en presencia de
arilcetonas, dar la correspondiente base de Schiff que, por hidrólisis produce no
solo la amina esperada sino también la amina correspondiente a la cetona153
(11.56).
La reducción de aminoácidos a aminoalcoholes puede conseguirse utilizando
diborano-dimetil sulfuro en tetrahidrofurano154. La reducción directa a
•
•
•
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ArCOR' + R3CHRZNH2
Ar^C-N-CRZR3-COZH ^ r\C - N - CR2R3
R' ^ R' ^
[II.56]
RZCOR3 + ArCHR'NH2
•
aminoaldehidos no puede conseguirse, para ello hay que proteger previamente el
nitrógeno, en este caso el proceso puede Ilevarse a cabo con trihidruro de boro en
tetrahidrofurano155
iii.-Reacciones de ambos grupos.
Este apartado comprende aquellas reacciones que sufren los aminoácidos y
que no tienen lugar con las aminas y los ácidos carboxílicos análogos. Muchos de
estos procesos como la pirólisis ya citada, o la polimerización térmica de mezclas
de a-aminoácidos tienen importantes implicaciones bromatológicas.
Un ejemplo interesante de reacción en la que se implican ambos grupos es
la alquilación con aldehidos de complejos de cobalto (o cobre) de glicina para
producir treonina156. Los reactivos son (i)CH3CHOH, OH^, (ii) resina
intercambiadora de iones.
CH3 OH
^ ^
C
r
•
*H3NCHZC02
/C\ ^;^ / \ ^ii^
IyH2 /C = O -^ t^H2 /C = 0 ---► Treonino [p.57]
f^u- 0 ^u- 0
iv.-Reacciones de sustitución en el Ca.
Dentro de este grupo de reacciones cabe citar la condensación de la glicina
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con benzaldehido en medio fuertemente alcalino para dar ^B-fenilserina y la a-
sustitución de la glicina N-sustituida y su ester análogo que constituye un método
importante de síntesis de aminoácidos.
v.- Reacciones de la cadena lateral.
Los aminoácidos que tienen grupos funcionales en la cadena lateral pueden
sufrir múltiples reaccionest57, ya que a las específicas de dichos grupos
funcionales habrá que añadir aquellas que se derivan de la posición de los mismos
en el contexto estructural del aminoácido. Alguno de estos procesos ha sido citado
anteriormente (reacción 11.54); el estudio detallado de los mismos excede los
objetivos de la presente revisión bibliográfica.
11.1.3.-Formación de N-CI-Aminoácidos.
Se han Ilevado a cabo numerosos estudios sobre la cloración de
aminoácidos, sin embargo el mecanismo de reacción no ha sido determinado de
forma definitiva . EI proceso se ve afectado por distintos factores tales como el pH,
el valor de R, y el agente clorante, en función de los cuales se formarán N-cloro-
aminoácidos o N-N-dicloro aminoácidos. En este apartado se resumen los trabajos
más significativos sobre formación de N-Cl-aminoácidos a partir de ácido
hipocloroso, monocloramina, cloramina T y cloramina B.
11.1.3.A- Acido hipocloroso.
Con el ácido hipocloroso los .aminoácidos reaccionan rápidamente para
formar N-Cl-aminoácidos.
i
H Hi
HOC I + R - C - COOH -+
I I
NH2 NHCI
a
R - C - COOH + H20 [II.58]
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Margerum, Gray y Huffman21 estudian este proceso con distintos
aminoácidos y aminas obteniendo los resultados que se muestran en la tabla 11.12.
Tabla 11.12.-Constante de ve%cidad para la c%racíón de aminas y aminoácidos
con HOCI.
RNHCI k/mol'' dm3 ŝ '
Amoniaco 2.9 108
Metilamina 1.9 108
Glicina 5.0 10'
Glicilglicina 5.3 108
a-alanina 5.4 10'
^-alanina 8.9 10'
Encuentran una relación lineal entre entre el logaritmo de la constante
cinética y el pKa del sustrato (excepto para el amoníacol, de forma que al
incrementar ta basicidad del grupo amino aumenta el valor de la constante cinética.
Interpretan los resultados suponiendo como etapa limitante el ataque nucleófilo del
aminoácido (o la amina) sobre el átomo de cloro del ácido hipocloroso.
En el mismo trabajo se determinan la constantes de velocidad para la
formación del N,N-dicloroaminoácidos según el proceso:
H H
HOCI + R- C- COOH -► R- C- COOH + H20 [II.59]
I I
NHCI NCI2
i
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Los resultados obtenidos se recogen en la tabla 11.13.
Tabla 11.13.-Constantes del equilibrio de protonación y constantes de ve%cidad
para la reacción de HOCI con monoc%raminas.
RNHCI IogKN k'/mol'' dm3 ŝ '
Monocloramina 1.44 150
metilcloramina 1.55 352
N-CI-^-alanina 0.41 278
N-CI-Glicilglicina -0.67 8.7
Estos autores justifican la formación mayoritaria de dicloroaminoácido y
dicloramina por debajo de pH 4-5, pese a tener una constante de velocidad mucho
menor, como resultado de que el cociente RNH2/RNH3+ es muy pequeño, en tanto
que la relación RNHCI/RNH2C1+ es mucho mayor, debido al incremento de acidez
que supone la presencia del átomo de cloro158, por lo que k'[RNHCI]> >k[RNH2].
En un trabajo reciente Ilevado a cabo en este laboratorio25 se ha investigado
el proceso de formación de N-Cl-aminoácidos en un intervalo de pH comprendido
entre 6 y 11. A pH 10 se estudió la formación de la N-Cl-isoleucina con distintas
relaciones agente clorante/ aminoácido (0.25 < R< 1) sin encontrar modificación
apreciable en la constante de velocidad observada. Para todos los aminoácidos
estudiados se encontró una dependencia compleja con el pH que puede
interpretarse con la siguiente ecuación :
- kKa [H+][II. 60] kobs - (Ka+ [H'] ) íK^+ [H+] )
donde ko^ es la constante de velocidad de segundo orden, k la constante de
velocidad para la etapa lenta y K^ y Ke las constantes de acidez del HOCI y RNH2
respectivamente.
32
•
•
•
^
•
Como etapa limitante consideran la siguiente reaccibn bimolecular:
R2 RZ
I I
HOCI + R'- C- COOH ^ R'- C- C00- + HZO [II.61]
I I
N N
3 R/ \H 3 R/ \CI
•
En la tabla 11.14 se muestran los resultados obtenidos.
Tabla 11.14.-Constantes bimo%culares de ve%cidad en la reaccíón de formación
de N-Cl-aminoácidos.
Aminoácido ^pK, kx10''/mol-'dm3 ŝ '
Isoleucina 9.76 6.4
Glicina 9.78 11.3
Acido 2-amino pentanoico 9.81 5.8
Acido 2-amino butírico 9.83 8.0
Acido 2-amino hexanoico 9.83 3.2
Alanina 9.87 3.4
Sarcosina 10.20 10.8
Acido amino isobutfrico 10.21 3.5
Prolina 10.65 2.0
En algunos sistemas ha sido propuesta la cloración en el átomo de oxígeno
del grupo carboxílico, para descartar esta posibilidad se realizaron estudios con los
ácidos 2-piperidin carboxlico, 3-piperidin carbox1ico y 4-piperidin carbox1ico159
obteniéndose los siguientes valores para la constante bimolecular expresados en
mol-'dm3s-' 6.95 10', 1.12 108 y 7.10 10', todas ellas del mismo orden, lo que
pone de manifiesto que la posición relativa entre el grupo carboxílico y el grupo
amino no afecta a la velocidad de reacción, lo que ha permitido desechar
definitivamente la posibilidad de que la cloración tenga lugar sobre el átomo de
oxígeno. .
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11.1.3. B.-Monocloramina.
La cloración de aminoácidos utilizando monocloramina ha sido estudiada por
Margerum et al.'Ó' en un intervalo de pH comprendido entre 1.4 y 10.4 y con un
exceso de aminoácido sobre el agente clorante de al menos 50 veces.
Tabla 11.15.-Variacíón de la constante de ve%cidad con el pH en la reacción de
formacián de Cl-aminoácidos con monoc%ramina.
Glicina Treonina
pH k/mol-'dm3s'' pH k/mol-'dm3ŝ '
1.71 3.72 1.71 2.35
1.90 4.46 2.28 3.14
2.50 3.66 2.90 3.00
2.95 2.74 3.13 2.90
3.05 2.49 4.02 2.82
4.12 1.70 4.30 2.88
4.78 2.02 6.15 2.90
5.62 1.58 6.64 2.84
7.10 1.50 7.60 2.77
7.85 1.50 7.97 2.55
8.02 1.52 8.49 1.98
8.36 1.42 9.30 0.946
Ta=25°C, 1=0.5M (NaC10,), (Aminoácido]=0.034, [NHZCI]=7.5x10', *[NHZCI]=4.5x10-4
EI estudio se realizó con metilamina, ,6-alanina, glicina, treonina, glicilglicina
y el etilester de la glicilglicina. La dependencia con el pH indica la existencia de al
menos dos equilibrios protónicos, previos a la transferencia del cloro, que
involucran tanto al sustrato como a la monocloramina, . Con los aminoácidos y con
la glicilglicina observan un incremento de la constante de velocidad al disminuir el
pH, comportamiento que atribuyen a los múltiples equilibrios protónicos de los
aminocarboxilatos. La tabla 11.15 se muestran algunos de los resultados obtenidos.
Los autores proponen como posible mecanismo la hidrólisis de la cloramina
♦
•
•
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•[ II. 6 3] Aminoácido+HOC1 ^ C1-Aminoáci do+H2O
para formar ácido hipocloroso, que rápidamente reacciona con el aminoácido.
[ II . 6 2] NH2 CI +H2 O^ NH3 +HOC1
En las condiciones de trabajo la ecuación de velocidad que se obtiene es:
•
[II.64]
-d[^2C1] _k[^2C1]
dt
•
•
•
donde k es la constante cinética para la reacción directa del proceso 11.62 para la
que los autores toman el valor de 160 1.5x10'5s'', mucho menor que las
constantes de primer orden determinadas, por lo que proponen el siguiente
mecanismo general que permite explicar la cloración de aminas
[ II . 6 5] RNH2 +H+ ^ RNH3
[II.66] NHZCI+H+ ^ 1YH3
[ II . 6 7] NH3 C1 ++RNHz ^ RNHC1 +NH4
Para interpretar el comportamiento de aminoácidos a valores de pH bajos (2-
4) los autores toman en consideración la doble posibilidad de protonación para
formar bien la especie neutra bien el "zwitterion". Este último no es reactivo frente
a NH3C1 en tanto que la especie neutra si lo es. AI disminuir aun más el pH el
aminoácido se protona totalmente (H3N+RCOOH) y la constante de velocidad
disminuye.
Isaac y Morris 23•sa,,oo también han estudiado el sistema Ilegando a resultados
similares a los de Margerum et a/. La tabla 11.16 recoge valores de las constantes
cinéticas expresadas en mol^'dm3s^' obtenidas en diferentes condiciones de acidez.
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Tabla 11.16.-Valores de la constante cinética bimo%cular, k/mot'dm3s', para
reacción de formación de Cl-aminoácidos con monoc%ramina.
pH 6.0-6.5 6.5-7.0 7.0-7.5 7.5-8.0 8.0-8.5 8.5-9.0 10.71
Gticina 1.54 1.85 1.05 1.49 1.30 1.30 0.129
Serina 2.62 2.55 2.53 1.82
Alanina 0.811 1.19 0.846 0.960 0.880 0.806
Sarcosina 0.440 0.483 0.473
Glicilglicina 6.21 7.76 4.77 4.08 3.06 2.19
Estos autores introducen en el mecanismo general propuesto por Margerum
y Snyder la posibilidad de una catálisis específica por H+ según la siguiente
secuencia de reacciones:
[ II . 6 8] RNH2 +IVH2 C1 -► RNH2 ••••CINH2
[ II. 6 9] RNH2 ••••C11VH2 +H' ^ RNH2 ••••C11VH3
[ II . 7 0 j RNH2 ....C11VH3 ^ RNH2 CZ ++1VH3
[ II . 71 ] RNH2 Cl '^ RNHC1 +H+
11.1.3.C.-Cloramina T
La CAT ha sido utilizada como agente. clorante de aminoácidos tanto en
medio ácido como alcalino. Gowda et al. han Ilevado a cabo un extenso estudio
en medio ácido; sus resultados muestran la complejidad de un sistema donde, al
modificarse las condiciones de trabajo, puede variartanto la especie oxidante como
el sustrato. En ausencia de ion CI^ el estudio cinético realizado con alanina, valina,
fenilalanina's', glicina, ácido aspártico162, histidina'63 y arginina'ea
muestra una dependencia de segundo orden en [CAT]o, orden 1 en sustrato y-1
en H+. Proponen un mecanismo con las siguientes etapas: .
•
•
♦
•
•
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(i) Desprotonación rápida.
[ II. 7 2] NH3 -CR^H-COOH ^ NH3 -CR^H-COO-+H+
•
(ii) Formación rápida del acilhipoclorito por interacción de la especie oxidante y
el grupo carboxilato del aminoácido.
[ II. 7 3] NH3 -CR^H-COO'+RNHC1 ¢ NH3 -CR^H-COO-C1 ••••RNH
(iii) Etapa lirnitante consistente en la abstracción del ion hidruro del intermedio.
[II.74] NH3 -CR^H-COO-C1••••RNH ^ H-N=CR^-COO-C1+2RNH2+HC1
(iv) Formación rápida de los productos
[ II. 7 5] H-N=CR^-COO-C1 ^ Productos
•
Como aspecto destacable cabe señalar la propuesta de cloración en el grupo
carboxílico. Si bien las cuatro etapas se proponen en todos los trabajos citados, el
mecanismo que se describe en alguno de ellos no se indica si el producto del
proceso 11.73 es dicloro o cloroaminoácido e incluso, en alguna ocasión, las
reacciones 11.73 y 11.74 se engloban en un solo paso con formación de un
intermedio no especificado.
En presencia de iones CI^ el comportamiento del sistema se complica,
proponiendo los autores distintos mecanismos en función de la concentración de
protones y del sustrato.
Para [H+] comprendidas entre 0.001 y 0.01 mol dm^3 el mecanismo
propuesto por Gowda et a1.185 para glicina, valina, serina, treonina, arginina,
histidina y glutamina es el siguiente:
(i) Hidrólisis de RNCI- para dar ácido hipocloroso como etapa limitante.
[ II . 7 6] RNCI -+H2 0^ RNH- +HOCI
•
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(ii) Cloración rápida por interacción del ácido hipocloroso con el grupo carboxilato
del aminoácido.
[ II. 77 ] HOC1 +NH3 -CR^H-COO- -^ NH3 -CR^H-COO-CI +H2O
(iii) Descomposición rápida para dar productos.
[ II.7 8] NH3 -CR^H-COO-CI y PzoduCtos
De esta forma pueden interpretarse los resultados experimentales descritos
en el trabajo citado, orden uno en (CAT], cero en H+ y sustrato, y ausencia de
efecto catalítico apreciable de los iones CI^.
Cuando la concentración de protones es mayor que 0.01 mol dm 3 suponen
la cloramina T protonada. La interacción de ésta con el ion CI- para dar C12 se
considera la etapa limitante, a continuación un rápido proceso de cloración y la
descomposición para dar productos. Este mecanismo permite interpretar el efecto
catalítico del ion CI' y los ordenes uno en CAT y cero en sustrato y protones.
[II.79] RNHCI+H'+CI- ^ I
[II.80] I ^ C12+RNH2
Ramachandran et a/.'ss estudian la reacción de la cloramina T con la
treonina en medio ácido. AI igual que en otros trabajos encuentra orden dos
respecto a la concentración de CAT y uno respecto al sustrato. La p-toluen
sulfonamida y la concentración de H+ ejercen un efecto inhibidor y los iones CI^
actúan como catalizadores. AI igual que Gowda et al. (loc. cit.) suponen la
cloración en el grupo carboxilato del aminoácido. Establecen como mecanismo más
probable el ataque electrófilo del cloro de la dicloramina T sobre el grupo
carbox1ico del aminoácido.
En medio básico el proceso ha sido ampliamente estudiado 12•"3•"4. La
reacción se ajusta a una ecuación cinética de orden uno en CAT y aminoácido y
orden fraccionario negativo en iones hidróxido. Si bien existe acuerdo en considerar
como etapa limitante la interacción entre el agente clorante y la forma aniónica del
•
•
•
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aminoácido para forrnar el N,N-dicloro o el N-Cl-aminoácido existen diferencias
acerca de la naturaleza de la especie oxidante, postulándose como tal RNHCI, RNCI'
o CIO'.
11.1.3.D.-Cloramina B.
Mahadevappa et al. "5 han estudiado la cloración de alanina y fenilalanina en
medio ácido. Los resultados obtenidos por estos autores muestran un nivel de
comptejidad similar al encontrado al utilizar cloramina T.
Para una concentración de protones comprendida entre 0.03 y 0.1 mol dm 3
la velocidad de reacción muestra una dependencia de orden uno respecto a la
concentración de CAB; la concentración de aminoácido no afecta y se observa
efecto catalítico tanto de los iones CI^ como de los H+. Cuando el medio se hace
más ácido, [H+] > 0.2 mol dm-3, la cinética muestra la misma dependencia con CAB
pero se hace independiente de la concentración de H+ y presenta un orden
fraccionario con respecto al sustrato.
Los autores postulan dos mecanismos distintos para justificar los
comportamientos cinéticos observados. En ambos se contempla la formación de
N,N-dicloroaminoácido como intermedio de reacción.
A bajas concentraciones de ácido el agente clorante será H2OC1+ o bien C12
si en el medio de reacción hay iones CI- siendo la formación de estas especies la
etapa limitante.
[ II . 81 ] PhS02NHC1 +H+ ^ PhS02NH2 +C12
[ II . 82 ) PhSO2NHC1 +C1- ^ PhS02NH-+C12
[II. 83] PhS02NHC1+H2O ¢ PhS02NH-+HZOCI'
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A continuación tendrán lugar los sucesivos procesos de cloración para formar
el N,N-dicloroaminoácido y la posterior descomposición de los mismos para dar los
productos.
[ II . 8 4] C12 +NH2 - CRH- COOH ^ CINH-CRH-COOH+H' +CI -
[ II . 8 5] C12 +CINH-CRH-COOH -^ C12N-CRH- COOH+H'+C1-
[ II . 8 6] HOC1' +NH2 - CRH- COOH -- C1NH- CRH- COOH+H3 0+
[ II . 87 ] HOC1 ++C1NH- CRH- COOH ^ Cl zN- CRH- COOH+H3 0+
[II.88] C12N-CRH-COOH ^ Productos
En medios más ácidos se interpreta el proceso de igual forma pero
postulando como etapa limitante la interacción entre el agente oxidante y el
aminoácido para formar N-Cl-aminoácido.
[ II . 8 9]^ CZ Z+NHZ - CRH- COOH ^ CZ -C1 ••••NH2 -CRH- COOH
( II. 9 0 ] C1-C1 •••NHZ -CRH-COOH ^ CINH-CRH-COOH+H++CI -
A continuación tiene lugar la cloración para formar el N,N-dicloro aminoácido,
[11.85], y su posterior descomposición, [11.88).
11.1.4.-Descomposición de N-Cl-aminoácidos.
Como ya se indicó con anterioridad el estudio de este tipo de procesos fue
iniciado por Langheld 48, quien puso de manifiesto que la reacción de a-aminoácidos
con hipoclorito es similar a la que tiene lugar con aminas para formar cloraminas
y dicloraminas. Este proceso de descomposición está afectado por la naturaleza del
aminoácido; si el grupo amino es primarió se forman aldehidos o cetonas,
•
•
•
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amoníaco, dióxido de carbono, agua y cloruro sódico. Si el grupo amino es
secundario se obtienen los mismos productos excepción hecha del amoníaco, en
cuyo lugar se obtiene la correspondiente amina. Estos resultados fueron
confirmados por Dakin et a1.187, Dakin'88 y Wright'69. Langhed propuso el
mecanismo que se muestra en el esquema 11.1.
Esquema 11.1.-Mecanismo propuesto por Langhed para /a descomposición de
N-C/-aminoácidos
Esquema 11.2.-Mecanismos de descomposíción de N-Cl-aminoácidos propuestos
por Fox y Bul/ock.
Friedman y Morgulis29 en primer lugar y, posteriormente, Fox y Bullock30, en
su estudio sobre formación del ácido indolacético a partir de ácido glutámico,
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proponen una doble vía de reacción en función del pH (esquema 11.2), en medio
ácido se protona el grupo carboxílico pudiendo formar un ciclo de 6 miembros que
posteriormente se descompone; en medio alcalino apuntan la posibilidad de que el
proceso transcurra a través de la abstracción del protón sobre el Ca y posterior
pérdida del ion cloruro. En este último caso se obtendrá como producto final un a-
cetoácido. En los estudios de Ingols et al. ' sobre el efecto bactericida del cloro,
encuentran ácido pirúvico y acetaldehido en la descomposición de la N-Cl-alanina
a pH 8. .
En los sigientes apartados se recogen los trabajos más significativos sobre
la descomposición de N-Cl-aminoácidos en medio neutro y alcalino.
11.1.4.A-Descomposición en medio neutro y débilmente ácido.
EI estudio de la estabilidad de N-CI-a-aminoácidos en condiciones de acidez
próximas a las de las aguas naturales ha sido abordado por muchos autores.
Kantouch y Abdel-Fattah10, Stankovic"' y Vasatko"2 han investigado la
velocidad descomposición de N-CI-a-aminoácidos, sin embargo no hacen distinción
entre entre N-CI y N,N-dicloro-a-aminoácidos.
Uno de los primeros estudios sistemáticos se debe a Stanbro y Smith13
quienes usaron como sustrato la N-Cl-alanina. La técnica utilizada fue
espectrofotometría Vis-UV siguiendo la desaparición del máximo de absorbancia
que presenta el N-Cl-derivado a 250 nm.. Determinan el coeficiente de
absortividad rnolar para distintas condiciones de acidez obteniendo un valor de,
aproxirnadamente, 400 mol-'dm3cm' en un intervalo de pH comprendido entre 4
y 10. Para valores de pH inferiores observan una brusca disminución del mismo.
La constante de velocidad no se modifica con la concentración inicial de
alanina ni de N-Cl-aminoácido, presenta, sin embargo, una dependencia compleja
con el pH. A valores de pH comprendidos entre 5 y 10 permanece invariable
(=0.017 min^'), al incrementar la acidez observan una disminución de la constante
de velocidad seguida de un brusco incremento a pH <4.
Interpretan los resultados considerando que la especie I(esquema 11.3)
predomina a valores de pH altos. AI incrementar la acidez se produce la
•
•
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Esquema 11.3.-Diferentes estructuras de /a N-CI-A/anína en funci6n de la acidez.
Esquema 11.4.-Mecanismos de descomposici6n de N-CI-A/a propuestos por
Stambro y Smith.
protonación resultando un equilibrio entre las especies II y III donde suponen que
predomina la primera. A pH <4 la especie predominante será la IV.
EI esquema 11.4 muestra los mecanismos propuestos por los autores para la
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descomposición de las especies I y II.
Para la especie IV suponen una catálisis ácida que involucra la protonación
del átomo de cloro y la posterior descomposición liberando una molécula de HCI.
En todos los casos la descomposición finaliza con la hidrólisis de la imina de
acuerdo con:
OH OH . 0
[11.91] H^^H3 -^ H-C-CH3 -^ H^-CH3 -► H^r + NH3
^ +H2O + N
NH2 CH3
^
H H
Resultados similares son obtenidos por Antelo et. al. en sus estudios cinéticos
sobre descomposición de los N-cloro derivados de 141eucina, 27serina,
15prolina, hidroxiprolina, 16 glutámico y treonina. En todos los casos las
constantes cinéticas no varían en un intervalo de pH comprendido entre,
aproximadamente, 5 y 11. La tabla 11.17 muestra los valores obtenidos.
Tabla 11.17. -Constantes de ve%cidad para la reacción de descomposición de N-
Cl-aminoácidos.
N-Cl-compuesto T/K pH k/ŝ '
Serina 298.4 7.73 2.97 10^
Leucina 298 7.1 3.18 10^
Glutámico 298 7.62 5.27 10^
Treonina 298 7.5 1.63 10^
Prolina 298 7.75 7.85 10^
Hidroxiprolina 298 7.50 1.07 10^
Observan, al igual que Stanbro y Smith, un incremento de velocidad a pH <4
y un brusco descenso del coeficiente de absortividad molar.
•
•
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En un trabajo realizado en este laboratorio"' se estudió la descomposición
de la N-Cl-treonina, el valor de la constante cinética en medio neutro (1.8 10-4 a
pH = 7) esta en buen acuerdo con el que se recoge en la tabla 11.17. Sin embargo
tanto el coeficiente de absortividad molar como la constante de velocidad
permanecen invariables hasta, al menos, pH = 2.4.
Un estudio reciente18 determina el valor del coeficiente de absortividad
molar para diferentes N-CI-a-aminoácidos. La tabla 11.18 muestra los resultados
obtenidos.
Tabla 11.18.-Coeficientes de absortividad de N-Cl-aminoácidos (^1=255 nm).
N-CI-a-aminoácido pH e/mol''dm3cm-'
N-Cl-alanina 3.6 361 t 21
7.8 361 t 20
Acido N-CI-2-amino but(rico 3.6 396±38
7.2 375±56
N-Cl-valina 3.6 317 t 30
7.2 345 t 12
N-Cl-isoleucina 3.6 333 t 37
4.8 349 t 13
7.2 356 t 7
N-CI-Leucina 3.6 325 t 30
7.2 329 t 20
N-Cl-serina 3.6 387 t 25
4.8 384 t 27
7.2 359 ± 11
N-Cl-treonina 2.4 334 t 4
8.3 334 t 4
•
45
Como puede observarse el coeficiente E permanece constante incluso a
valores de pH inferiores a 4. En el mismo trabajo se pone de manifiesto el
importante efecto que, tanto sobre la constante de velocidad como sobre el
coeficiente de absortividad, tiene el orden de mezcla a pH < 5. Los autores
proponen como método adecuado generar en primer lugar el N-Cl-aminoácido, a pH
aproximadamente 9, mediante mezcla simultánea de aminoácido y agente clorante
(hipoclorito sódico), y, a continuación, la adición de la disolución para obtener la
acidez deseada.
Ordenes de mezcla distintos al descrito pueden conducir a resultados
erróneos debido, posiblemente, a la interferencia de otros procesos, lo que se
traduce en un aumento de la constante cinética y una disminución del coeficiente
de absortividad molar, en unibn a unos ajustes pobres de una ecuación cinética
integrada de primer orden con representaciones de residuos no aleatorias e incluso,
en algunos casos, un mejor ajuste a los datos experimentales de una ecuación
cinética integrada de segundo orden. En el mismo trabajo se da cuenta de un
importante efecto catalítico de los iones cloruro a pH < 5 en la descomposicíón de
la N-Cl-treonina.
Los autores proponen como posible proceso interferente, a bajos valores de
pH, la reacción de desproporción 19, que depende tanto de la acidez como de
la fuerza iónica y presenta una dependencia de segundo orden con el N-CI-a-
aminoácido.
I ^^ +I I ^^
H-N-C-C + H-N-C-C
^ ^ ó ^ ( ^óCI H CI H
[II.92]
^ /% + ^ ^ /%
CI •N-C-C + H-N-C-C
^ ^ ó ^ ^^ó
CI H H H
•
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Hand, Snyder y Margerum2ó han Ilevado a cabo uno de los trabajos más
completos sobre descomposición de N-CI-a-aminoácidos en medio neutro. La tabla
11.19 resume los resultados obtenidos por estos autores a pH 7.15 y 25°C.
Comprueban la independencia de la constante de velocidad tanto del pH
(entre 4.5 y 9.5) como de la fuerza iónica y de la concentración de distintas
disoluciones reguladoras (acetato, fosfato y borato).
Interpretan los resultados experimentales suponiendo que el mecanismo de
reacción es el de una fragmentación concertada. Este proceso, caracterizado por
Grob180•'8', precisa que se encuentren presentes en la misma molécula un
grupo dador de electrones (carboxilato) y uno aceptor (cloro), en el estado de
transición tendrá lugar la ruptura de los enlaces C-C y N-CI al mismo tiempo que
se forma el doble enlace C= N.
Tabla 11.19.-Constantes de ve%cidad y parámetros termodinámicos en la
descomposición de N-Cl-aminoácidos 26.
N-Cl-aminoácido k/ŝ ' k/k^,; OH`^/kJ mol^' ^S`^/Jxmol'' K''
N-Cl-glicina 4.210^ 1
N-Cl-sarcosina 5.07 10-5 12 115 61
N-Cl-treonina 2 10^ * 50
N-Cl-alanina 2.6710^ 64 107 45
N-Cl-prolina 8.810^ 2100
N-Cl-aminoisobutírico 1.2910'^ 3100 92 30
N-Cl-aminohexanoico 9.010-2 21000
La conformación óptima es la antiperiplanar en la que el recubrimiento entre
los orbitales p, implicados en los enlaces que se rompen, es máximo facilitando la
formación del doble enlace tal y como se muestra en figura 11.4.
Tanto los valores de entropía de activación, altamente positiva, como el
efecto de los sustituyentes en el Ca están de acuerdo con el mecanismo supuesto.
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•Figura 11.2-Configuración antiperip/anar en /a fragmentación concertada de N-CI-
a-aminoácidos
Awad, Hussain y Crooks182 estudian la descomposición de los N-CI-
aminoácidos que se muestran en la tabla 11.20. Analizan distintas alternativas
mecanicistas, mostrando su acuerdo con la fragmentación concertada propuesta
por Margerum et al. (loc.citl.
Tabla 11.20.-Constantes cinéticas para descomposición de N-Cl-a-aminoácidos.
N-CI-a-aminoácido k/min'' N-CI-a-aminoácido k/min''
N-Cl-alanina 0.016 N-CI-N-metil-isobutírico 18.1
N-Cl-metilalanina 0.52 N-Cl-glicina 0.003
N-Cl-valina 0.012 N-Cl-sarcosina 0.005
N-Cl-metilvalina 0.46 N-cl-isoleucina 0.01
N-Cl-isobutírico 0.16 N-Cl-tertleucina 0.008
AI igual que en trabajos anteriores no observan dependencia de la constante
cinética ni con la fuerza iónica ni con la concentración de las disoluciones tampón.
La constante de velocidad tampoco presenta dependencia con la acidez del medio
(6 < pH < 13). Utilizan distintas técnicas de seguimiento de la reacción,
espectrofotométrico ( 250-254 nm.), iodométrico (determinación de cloro libre) y
valoración ácido-base (determinación del C02 liberado). Los datos cinéticos también
•
•
♦
•
48
•s
•
fueron analizados por el método de velocidades iniciales. Los resultados obtenidos
por las distintas técnicas y métodos son coherentes salvo para la N-Cl-glicina,
donde el valor obtenido para la constante cinética determinada por el método de
velocidades iniciales resulta ser distinto del obtenido por el método de integración.
Estudian el efecto del disolvente, para lo que utilizan distintas
concentraciones de dioxano y etanol. Encuentran que la velocidad de reacción se
incrementa al disminuir la constante dielectrica del medio.
Desechan la posibilidad de que el proceso transcurra mediante la abstracción
del protón en el Ca dado que, en este caso, estaría favorecida la descomposición
de la N-Cl-glicina que, sin embargo, resulta ser el proceso más lento. Analizan la
posibilidad de formación de un carbanión en una primera etapa de descarboxilación.
En este sentido plantean las dos posibilidades que se muestran en el esquema 11.5.
EI primer supuesto, etapa lenta la formación del carbanión, es desestimada por las
mismas razones alegadas para la abstracción del proton en el Ca. EI segundo
supuesto, rápida descarboxilación seguida de ^la ruptura del enlace N-CI como etapa
limitante, no está de acuerdo con los resultados obtenidos por estos autores con
la N-Cl-alanina, con la que se observa igual constante de velocidad para la
descarboxilación y para la salida del ion cloruro.
Esquema 11.5.-A/ternativas mecanicistas discutidas y desestímadas porAwad,
Hussain y Crooks.
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Armesto et. a1.28 estudian la descomposición de N-CI-a-aminoácidos con
distintos sustituyentes alquílicos en el Ca. Los resultados que se muestran en la
tabla 11.21 ponen de rnanifiesto la escasa dependencia de la constante de velocidad
con los distintos radicales alquílicos.
Tabla 11.21. -lnfluencia de los radicales alquílicos en e/ Ca.
N-Cl-aminoácido k/10^ŝ ' OH`^/kJ mol'' ^S^/J mol''K-'
N-Cl-norleucina 3.27 113 65
N-Cl-leucina 3.3 142 126
N-Cl-isoleucina 1.97 146 134
N-Cl-tertleucina 2.12 109 52
Finalmente es preciso hacer referencia a los trabajos realizados por Scully et
a/ ,ss.,sa,,as Realizan el análisis por HPLC de los productos de la cloración
de isoleucina, valina y fenilalanina.
Esquema 11.6.-Mecanismo propuesto por Scully.
EI proceso de cloración lo Ilevan a cabo con distintas relaciones agente
clorante/aminoácido (0.4, 0.8, 1.2, 1.6, 2.0, 2.4 y 2.81. Cuando este cociente es
•
•
a
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pequeño se obtiene, como ya se ha indicado, fundamentalmente el aldehido, para
relaciones mayores se forma el N,N-dicloroaminoácido que finalmente produce
nitrilo según se ha puesto de manifiesto en diferentes estudios ^ss,,ss,,ss Scully
et al. encuentran entre los productos, cuando se utiliza agente clorante en exceso,
una N-Cl-aldimina, Ilegando a ser ésta el producto predominante si dicho exceso es
superior al doble. Interpretan sus resultados con el mecanismo que se muestra en
la esquema 11.6.
•
s
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11.1.4.B.-Descomposición en medio alcalino.
Los estudios en medio alcalino son mucho más escasos. La obtención de a-
cetoácidos como producto secundario condujo a Fox y Bullock30 a proponer el
mecanismo que se muestra en el esquema 11.1. En alguno de los trabajos que se
citan en el apartado anterior se realizaron medidas a valores altos de pH. Así en el
estudio de Stanbro y Smith13 encuentran ácido pirúvico como producto de la
descomposición de la N-Cl-alanina a pH > 7, este resultado, en unión a un
incremento de la constante cinética a pH > 7.5, les conduce a suponer una
descomposición adicional siguiendo el mecanismo de Fox y Bullock. Consideran
poco aceptable, en función del escaso incremento de la constante de velocidad,
que la etapa limitante sea la formación del carbanión, proponiendo como más
probable el mecanismo que se muestra en la esquema 11.7
Esquema 11.7.-Mecanismo propuesto por Fox y BullocK.
•
Antelo et a/.27 en su estudio con N-Cl-serina observan un incremento de la
constante cinética a partir de pH 9, lo que unido a un importante efecto de la
concentración de la disolución tampón y una sustancial modificación de los
parámetros de activación calculados a pH 9.03 y 10.55, les induce a proponer la
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existencia simultánea de dos mecanismos de descomposición, la descarboxilación
concertada y un proceso a través de la formación del carbanión en el Ca que
permita explicar la catálisis básica observada. Obtienenr esultados similares con los
N-CI derivados de la treonina y del ácido glutámico176•187.
Un estudio Ilevado a cabo con la N-Br-serina188 muestra similar
comportamiento, la constante cinética aumenta a^pH> 11 y la reacción presenta
un alto rendimiento en ácido ^-hidroxipirúvico, lo que conduce a los autores a
proponer idéntico mecanismo que para la N-Cl-serina.
EI mismo grupo de trabajo ha estudiado la cinética de descomposición de N-
Br-leucina y N-Br-isoleucina en medio fuertemente básico189. Encuentran como
productos de reacción, para la N-Br-leucina, una mezcla de isovaleraldehido y ácido
a-cetoisocaproico. Proponen la descomposición por las dos vías ya indicadas; la
fragmentación concertada y una ,B eliminación mediante la abstracción, por iones
hidróxido, del protón en el Ca siguiendo el modelo propuesto por Stanbro y Smith.
Obtienen los valores de las constantes catalíticas, koH, que resultan ser 0.0124 s"1
y 0.00624 ŝ1 para los N-Br derivados de la leucina e isoleucina respectivamente.
11.2.-Reacciones de eliminación Q.
Las reacciones que transcurren según un mecanismo de eliminación se
encuentran entre las más habituales en Química Orgánica. Las eliminaciones ^B o
eliminaciones 1,2 (figura 11.3) han sido objeto de numerosos estudios que han
contribuido en gran medida a la mejor comprensión de la reactividad quimica y de
los mecanismos de las reacciones orgánicas. Se han realizado muchas revisiones
sobre este tipo de procesos, fundamentalmente de aquellos que conducen a la
190,191,192,193,194,195,196,197,198,199,200,201,202,203,204,205,206,207,208,209 formaciÓn
de olefinase. Son más escasos los trabajos realizados sobre procesos de
eliminación que den lugar a iminas. A ellos se dedicará la segunda parte de este
capítulo.
e.- Todo el capftu/o hará referencia a estudios sobre ^-eliminaciones que dan como producto
o%finas, cabe esperar que el comportamiento sea simi/ar en los procesos de formación de iminas.
•
•
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Figura 11.3.-Formación de o%finas a través de un mecanismo de eliminación ^B.
A partir de la clasificación debida a Hughes, Ingold 2'0•2"•2'2•2'3 y
colaboradores que dividía las reacciones de eliminación en E1, E2 y E1cB se han
propuesto otras alternativas mecanicistas. En la tabla se indica la nomenclatura
tradicional y la recomendada por la IUPAC214 para los distintos tipos de
mecanismos de eliminación.
Tabla 11.22.-Nomenc/atura para distintos mecanísmos de e/iminacion.
IUPAC Tradicional
AX,,DHDN E2
A^,D„' + DN E 1 cB;,,
A,^,D„ +DN' E1 c6„^
A,á,DH'DN` E1 cB;P
A,^,,D,,+intra-D„DNA„ a'-^B eliminacibn
DN^A»a„DH` E2iP
A,^,,D„ + DNAhD,^,,' E2c6
ciclo-D„DNA„ E;
DN' +Ax,,DH E1
A,d,D„DN(AN) E2C
1/A^,DM+1/DN+'^/AHDH ^eliminaciones aparentes.(Eliminacibn 1,1
seguida de una tranferencia protónica 1,2)
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11.2.1.- Eliminaciones E1^,;ó^ (DN= +A,s,DH)
Un mecanismo tipo E1,^,,^2'S•2's•2" se presenta con sustratos
altamente ácidos o moderadarnente ácidos en medios muy alcalinos, el carbanión
se forma rápida e irreversiblemente en la primera etapa de la reacción, que prosigue
con una expulsión del grupo saliente como etapa limitante. Normalmente exhibe
una ley cinética de orden uno si, bien cuando el grupo saliente es poco eficaz
(hidróxido o alcohóxidol, puede presentar catálisis general siendo, entonces, el
orden total dos. Para un sistema general H-A-E-Y, donde A y E son átomos de C,
0 o N e Y es el grupo saliente (CI", Br , OTs, +NMe3, OPh, OR, CN, CH2N02, etc.1,
ha de cumplirse que las condiciones de reacción sean tales que la concentración
de "A-E-Y sea significativa. Esta situación se da cuando 202 ^pK = pKeÑ PKHAEV ? 2•
Un ejemplo clásico de este tipo de proceso es la síntesis de nitrometano a partir del
ácido nitroacético218.
_ 0 _ 0
[II.93] B+ H 0 C CH2N02 -► B H + O C CH2N02 i C02 + CH2N02
En general el proceso tiene lugar cuando se encuentran presentes en la
molécula dos grupos aceptores de carga 223•224 para favorecer la formación del
carbanión, pudiendo ocurrir con uno solo si este es el grupo nitro2'9.
11.2.2.-Eliminaciones E 1 cB (A,d,DH= + DN, A^,DH + DN= y A^,DH^DN=)
Los mecanismos más generales y mejor caracterizados son el E1cB, que
transcurre a través de la formación de un carbanión como intermedio de reacción,
y el E2 en el cual tanto la transferencia protónica como la expulsión del grupo
saliente tienen lugar de forma concertada. Estos dos mecanismos se muestran en
la figura 11.4. EI que la reacción siga uno u otro mecanismo viene determinado por
la acidez del medio, el disolvente, el tipo de base utilizada, el grupo saliente, y la
acidez del sustrato. Crosby y Stirling22°•22'•222estudian la influencia de
diferentes grupos activantes (estabilizadores del carbanión) encontrando que su
•
•
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Figura 11.4. -Mecanismos de eliminacíón E1 cB y E2.
s
•
•
efectividad disminuye en el orden que se muestra a continuación:
N02, +PPh3, +SMe2, COMe, CHO, S020Et, S02Ph, S02Me, CN, COOEt,
S02N(CH2Ph12, SOPh, CONH2, SOMe, CONEt2, +NMe3, COO^.
encuentran que la constante cinética disminuye en un factor de 10g al pasar de
N02 a SOMe.
Un primer estudio de la capacidad de los grupos salientes en reacciones de
eliminación fue realizado por Stirling2Z3, utilizando la descomposición catalizada
por etóxido en etanol de los derivados de 2-(fenilsulfonil)etilo y 2-cianoetilo, sin
encontrar ninguna correlación general. Una revisión posterior224 mucho más
amplia encuentra una correlación aceptable entre_ el pKe del grupo saliente y el
logaritmo de la constante de velocidad, desviándose negativamente grupos
salientes tales como C(Me)2N02 y CN y de forma positiva los grupos metóxido,
fenóxido y PhN(Me)2.
Los mecanismos E1cB se clasifican en función de la etapa limitante. Si ésta
es la formación del carbanión (k, ) se denomina E1 cB;rr. En este supuesto el
complejo ion-molécula formado puede descomponerse directamente (k2.) o bien a
través del carbanión libre (k2). Si tiene lugar un rápido equilibrio de protonación
entre el carbanión y los reactivos seguido de la ruptura del enlace C-X, siendo ésta
última la etapa limitante (k2), el mecanismo se clasifica como E1 cBrev•
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11.2.2.1.-E 1 cB,^^
EI E1 cBfe„ es, problabemente, el más común de los mecanismos de
eliminación. Lo siguen la mayor parte de las eliminaciones iniciadas por bases en
sistemas del tipo H-O-E-Y, H-N-E-Y y H-N = E-Y. Ejemplos muy comunes 202 son las
reacciones inversas a la adición de HS03^ o HCN al grupo C= 0, la descomposición
de la nitramida catalizada por bases, la formación de N=0 en oximas, hidrazonas,
iminas, etc.
En la mayor parte de estas reacciones la asignación del mecanismo no
presenta problemas debido a que la ruptura de los enlaces H-0 y H-N por bases
está generalmente próxima al control por difusión225 , en tanto que las
correspondientes etapas de eliminacion son relativamente lentas. Unicamente en
caso de existir catélisis general básica habrá que contemplar la posibilidad de un
mecanismo concertado226.
También se han interpretado con este mecanismo reacciones que transcurren
mediante formación de un carbanión libre. Recientemente ha sido propuesto para
la reacción de eliminación del 2,2-di(p-nitrofenil)-1,1,1-Trifluoretano catalizada
tanto por metóxido en metanol como por etóxido en etanol227 (con t-butóxido en
t-butanol la existencia de un efecto isotópico primario de 5.4 parece indicar que el
proceso transcurre a través de un mecanismo concertado E2) y para las reacciones
de eliminación de los 2-halogeno-3-metoxi-1,3-difenilpropan-2-ona y los
correspondientes ésteres metil propiónicos228•229.
11.2.2.2.-E1 cB,p
Otro posible mecanismo E1 cB, menos común que los anteriores, es el
E1 cB;p230 en el cual la etapa limitante es k2.. La ruptura del par de encuentro ion-
molécula es más rápida que la difusión del ácido conjugado (BH). Alternativamente
puede tener lugar un equilibrio no productivo entre el carbanión libre y el par de
encuentro, e incluso es posible la formación de un alqueno por ambas vías
simultaneamente. Un claro ejemplo de este tipo de mecanismo es la eliminación
de XH en BrCH = CHBr o en CICH = CHCI iniciada por Et3N en DFM estudiada por
Miller et a1.231, para la que la adición al medio Et3ND+X^ no produce efecto sobre
•
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la velocidad ni conduce a intercambio de deuterio, k"/k° ^ 1 y se observa un
sustancial efecto del grupo saliente. Miller sugiere que este mismo mecanismo
corresponde a otros sistemas para los que k"/k° < 2 entre los que se encuentran
las eliminaciones iniciadas por alcohóxidos en PhCh(Me)CF3, RCH(Me)CRR'N+Me3,
p-N02CeH4CH = CHCI, cicloalquil-+NMe3 y H-C(S02Ar)-C-OTs. Otros sistemas para
los cuales se ha establecido el E1 cB ;P como mecanismo de reacción son
PhCH(CI)CMe(Et)N02 catalizado por metóxido en metanol232, ArC(CN)2CH(CN)2
catalizado por aminas en cloroformo233, y las catálisis por trimetilamina de
PhS02C(RR')CHFSPh en benceno234 y de PhS02CH2CHZF en acetonitrilo y
benceno235
Otra posibilidad es que k2. sea comparable a k_„ en este caso el proceso
tendrá características similares a un proceso concertado236 E2 ya que tanto la
transferencia protónica como la ruptura C-X toman parte en la etapa limitante y no
se observará intercambio con el disolvente debido a la corta vida del intermedio de
reacción. Un método para la diagnosis de un mecanismo ion-par en estas
condiciones se basa en la modificación del efecto isotópico del grupo saliente o del
Ca al deuterar el sustrato23'•238. Cabe esperar que este efecto será menor en
el sustrato deuterado, ya que k_, disminuirá debido al efecto isotópico primario, tal
como encuentran Koch et a/.239 para PhCHCICF2 y PhCHCICH2Cl.
11.2.2.3.-E1 CB,,,
Un problema clásico es la distinción entre el E1cB;« y un E2 con un estado
de transición próximo al carbanión.
Ambos muestran, como puede observarse en la tabla 11.23, similares
características. Entre los métodos utilizados para distinguir entre esos mecanismos
los que han mostrado mayor eficacia son la medida de efecto isotópico en las
posiciones a y^B, los estudios de la catálisis general básica en unión a los efectos
del grupo saliente basados en los parámetros de las relaciones estructura-
reactividad, los cambios en la etapa limitante de velocidad al incrementar la
concentración de tampon, la comparación de la velocidad de reacción con la
estimada para la desprotonacibn del sustrato, los coeficientes de interacción
estructura-reactividad y, en algunos casos, consideraciones estereoquímicas.
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Tabla19411.23.-Característícas de /os mecanismos de e/iminación.
Mecanismo E28 E1c6,,,, E1cB;,, E1a,,;,^
Orden cinético 2 2 2 1
Intercambio protónico
en ^B vs. eliminación
no si no si
Catálisis básica general específica general o
espectficab
general
k,^/ko 2-8 1 2-8 1
Aceptor de carga en
C^
Aumento
velocidad
Pequeño aumento
velocidad
Aumento
velocidad
Disminucion
velocidad
Dador de carga en Ca Pequeño aumento
velocidad
Pequeño aumento
velocidad
Pequeño
efecto
Aumento
velocidad
Efecto isotópico del
grupo saliente
Variable Sustancial Poco
importante
Sustancial
a Para un estado de transición con carácter carbaniónico
b En función de los valores relativos de k, y k2.
i) Cambios en la etapa limitante de velocidad.
Un cambio en la etapa limitante de velocidad al incrementar la concentración
de tampón es una fuerte evidencia de la existencia como intermedio de un
carbanión libre. Se manifiesta por una modificación de la pendiente en la
representación de la constante cinética frente a la concentración de tampón. Si
puede demostrarse que el cambio en la pendiente no es debido a efectos salinos
o del medio240, entoces es atribuible a un cambio en la etapa limitante que pasa
de ser la formación del carbanión, cuando las concentraciones de tampón son
bajas, a la expulsión del grupo saliente cuando son altas.
Otro método relacionado con un cambio en la etapa limitante se basa en la
modificación de la constante cinética al utilizar un disolvente deuterado. Si k, y k2
son comparables la velocidad de reacción aumentará más rápidamente con la
concentración de tampón en el disolvente deuterado debido a que la velocidad de
protonación del intermedio será menor. Un efecto de este tipo fue encontrado por
Keeffe y Jencks24'•242 en la reacción del ion 2-(p-nitrofenil)etilquinuclidinium
catalizada por ácido acetohidroxámico que muestra un efecto isotópico inverso de
7.7.
•
•
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ii) Efecto de grupo saliente.
Dado que el enlace con el grupo saliente permanece intacto en la etapa
limitante de un E1 cB;^^ cabe esperar que tan solo ejerza un efecto polar o inductivo
en la velocidad de la reacción de eliminación. Se ha generalizado el uso de
halógenos como grupos salientes para la diagnosis de mecanismos. En función de
los efectos polares de los halógenos se espera, en un proceso E1 cB;R, el siguiente
orden de movilidad: F> CI > Br> 1243. Por contra en los mecanismos donde existe
una ruptura parcial del enlace del grupo saliente cabría esperar el orden inverso.
•
•
Stirling2aa ha puesto de manifiesto que, en disolventes próticos,
modificaciones en la energía de solvatación y afinidad electrónica pueden favorecer
la ruptura del enlace carbono-halógeno más fuerte.
Ahlberg y Thibblin 245,2as, basándose en estudios sobre la estabilización
hipercojugativa de aniones247, concluyen que dicho efecto puede ser importante
en la etapa de transferencia protónica en una reacción E1cB;^^. Si esto es cierto, y
la hiperconjugación sigue el orden F< CI < Br < 1248, el mecanismo mostraría las
mismas características que un proceso E2, esto es un importante efecto tanto
isotópico como del grupo saliente, formación parcial del doble enlace C= C y
preferencia por eliminación anti, ya que la conformación más favorecida será la que
permita una disposición coplanar del protón en ^B y el grupo saliente2a^•2as•25o
iii) Parámetros de las relaciónes estructura-reactividad.
Una medida de la extensión de la ruptura del enlace con el grupo saliente
biene dada por parámetros tales como ^8,9 o p,g obtenidos a partir de las pendientes
de la representación de log k frente al pKe del grupo saliente o a la apropiada
constante de Hammett cuando se modifican los sustituyentes en el grupo saliente.
En un E1cB;^, el efecto de la modificación del pKe del grupo saliente debe ser
insignificante en contra de lo que se observaría si en el estado de transición existe
una importante ruptura del enlace con el grupo saliente 25'•252. Cuando ésta es
pequeña la distinción entre el mecanismo concertado y por etapas en más difícil.
Por ejemplo la reacción de eliminación en una disolución al 28% de DMSO en agua
del ion N-(2-ariletil)-quinuclidinium muestra unos valores de ^,e de -0.15, -0.17,
- 0.16, -0.20, -0.22, -0.23 y -0.26 cuando los ^B fenil sustituyentes son p-NOZCH4,
p-NCCsH4, p-CH3COCsH4, m-N02C6H4, m-CF3CsH4, m-CIC6H4 y Ph
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respectivamente253. Se ha propuesto un proceso tipo E1 cB;^^ para el primer caso
mientras que para los tres siguientes, p-NCC6H4, p-CH3COCeH4 y m-N02CeH4,
Gandler y Jencks proponen un proceso tipo E2 con una pequeña ruptura del enlace
con el grupo saliente.
iv) Velocidad de transferencia protónica.
Otro criterio que ha sido aplicado para asignar mecanismos E1 cB;« está
basado en la comparación de la velocidad de reacción con la esperada para una
transferencia protónica. Esta última se determina, para sustratos que sufren
eliminación, por extrapolación de la representación de Taft construida a partir de
las velocidades de transferencia protónica en sustratos que no sufren eliminación
debido, generalmente, a la presencia de malos grupos salientes2os
Un aumento de velocidad en comparación con la esperada para la
transferencia protónica se considera una evidencia de que el proceso transcurre a
través de un mecanismo E2. Un ejemplo clásico de esta aproximación 25a•255
es el estudio, realizado por More O'Ferral et al., de las reacciones de eliminacibn
de 9-(X-metil)fluorenos catalizadas por iones metóxido. La representación de log
k frente a Q da una representación lineal de pendiente 2.25 - 2.6. Las velocidades
de eliminación cuando X= PhS, CI, Br, I, TsO, AcO, y S02Ph muestran una
desviación positiva respecto a la correlación de Taft que oscila entre un incremento
de 100 veces para X= Br, CI, Ts0 y PhS02, donde los autores proponen una
eliminación concertada E2, hasta menos de 10 veces con X= PhS y AcO, donde
la asignación de mecanismo resulta ambigua.
Thibblin256 interpreta esos y otros resultados tomando en consideración
el efecto hiperconjugativo entre el centro carbaniónico y el grupo saliente en un
E1cB;^^. Correlaciona los datos según la ecuación:
[II.94] logk=p'v'+IL
donde p^Q^ mide el efecto polar del grupo saliente en tanto que el término IL es una
medida de la sensibilidad del sistema a las modificaciones en dicho grupo saliente.
Asumen que en un proceso tipo E1cB;« el termino de Taft permanecerá constante
al modificar el grupo saliente dando lugar a representaciones lineales, mientras que
en un E2 el término cambiará en la medida que es alterado el estado de transición
•
•
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por lo que las representaciones obtenidas con la ecuación 11.94 presentarán cierta
curvatura. Utilizando la metodologá descrita Stirling y colaboradores257 obtienen
una representación lineal con I=0.88 y p' =4.89 para (fenilsulfonil)etil derivados,
lo que se interpreta como indicativo de un mecanismo E1 cB;^^. Otros sistemas como
2-feniletil25s,z5s,2so y 1-hexil derivados261 muestran una curvatura que está
de acuerdo con el mecanismo E2 que ha sido propuesto para estos compuestos en
función de otras evidencias.
11.2.3.Eliminaciones E2 (A^,DHDN)
EI mecanismo de eliminación E2 es un proceso concertado, sigue una ley
cinética de orden dos y presenta catálisis general básica. En este proceso no existe
intermedio de reacción y el estado de transición refleja la modificación de 4
enlaces, formación de B-H y C= C acompañados de ruptura de C-X y C-H, (figura
11.4) que no han de ser necesariamente sincrónicos por lo que el estado de
transición puede mostrar múltiples estructuras lo que es causa, posiblemente, de
la escasez de trabajos teóricos realizados 2s2,^ss,2sa,zss.2ss,2s^,sss
Como ya se ha indicado en el apartado anterior este proceso presenta
grandes similitudes con el E1 cB;^^. Ambos mecanismos se caracterizan por
presentar efecto isotópico primario (vease tabla 11.23). Su medida permite
determinar el grado de transferencia protónica en el estado de transición2ss. La
determinación de la ^ de Brensted complementa la medida del efecto isotópico
primario, ayudando a determinar, cuando este es pequeño, si el protón está mucho
o poco transferido. EI ion hidróxido y los iones alcohóxido muestran una
desviación negativa de la ecuación de Br^nsted, en reacciones de transferencia
protónica desde átomos de carbono270.
Este comportamiento ha sido atribuido a efectos de
solvatación2"•2'2•Z'3. Hupe y Wu27 basan su argumentación al respecto en
que la transferencia protónica es más rápida que la pérdida de moléculas de
solvatación2'a•2'5, por consiguiente la reacción inversa requiere, previamente
a dicha transferencia protónica, un proceso de solvatación energéticamente
desfavorable (Figura 11.5), lo que conduce a un proceso directo más lento que se
manifiesta en la curvatura de la representación de Br^nsted. Este efecto será mas
61
•Figura 11.5.-Esquema de la interpretación dada por Hupe y Wu.
abultado cuanto mayor sea la energía de solvatación del oxianión que , como ha
sido comprobado2's•2", se incrementa notablemente con el aumento de
basicidad del mismo.
Debido a esta deviación negativa al utilizar como bases a los alcohóxidos
o al ion hidróxido, resulta difícil, en especial cuando se trabaja en un intervalo
pequeño de valores de pK, la determinación del grado de transferencia protónica
a partir del valor experimental de ^B. Gandler et a/.2's•2'9, en su estudio de la
reacción de eliminación del 2-(2,4-dinitrofenil)etil haluros catalizada por OH",
CF3CH2O" y(CF3)2CH0" en disolución acuosa, determinan un valor de ^ aparente
calculada a partir de la representación de log k, para cada catalizador, frente al log
k para el el 2-(p-nitrofenil)etil bromuro, para el cual toma un valor de ^=0.61
promediado a partir de los obtenidos con oxianiones en disolución acuosa al 60%
de DMS02s0, y con fenóxidos en etanol28' .
11.2.3.1.-Teoría del estado de transición variable.
Ya en sus primeros trabajos, Ingold210 señala que no es obligatorio que la
ruptura y formación de enlaces en una reacción E2 tenga lugar de forma
absolutamente sincrónica. Con posterioridad, diferentes autores desarrollaron lo
que se ha dado en IlamarZSZ•sss•ZSa,2so,2o^.zes,sss ^^teoría del estado de
f
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transición variable" según la cual para un mecanismo E2 cabe esperar, en función
del distinto desarrollo de las modificaciones en los enlaces, un amplio espectro de
estados de transición (figura 11.6) que variará entre pseudocarbaniónico (I) y el
pseudocarbocatiónico (III) pasando por un proceso central (II).
t
Figura 11.6.-Tipos de estados de transicíón en un mecanismo E2.
•
11.2.3.2.-Mecanismo concertado frente a mecanismo por etapas.
Determinar si los mecanismos concertados, como el E2, son más o menos
favorables que los procesos por etapas es un problema que ha sido planteado en
diferentes trabajos. En un primer momento muchos autores, el propio Ingold entre
ellosZ8'•'9'•'92, consideraron oco común un mecanismop que transcurriese a
través de la formación de un carbanión y aceptaban como más general el proceso
concertado. Bordwell202 considera, sin embargo, que las eliminaciones en ^8
transcurren fundamentalmente en dos etapas, y que algunos procesos catalogados
como E2 tienen lugar a través de un mecanismo E2;p (ver 11.2.4) que él mismo
propone. Argumenta que una eliminación en ^B en una sola etapa ha de ser poco
común ya que el proceso microscópico inverso no es usual, esto es, la mayor parte
de las adiciones electrófilas o nucleófilas a un doble enlace son procesos que
transcurren en dos etapas. Aduce también, en unión de consideracionestales como
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la tensión de torsión en el estado de transición y efectos entrópicos desfavorables,
un mejor balance energético para un mecanismo no concertado a la luz del principio
de mínirno movimiento nuclear28$•Z8s,zso,zs, ya que requerirá menor
reorganización estructural y, por consiguiente, menor gasto energético al realizar
en dos etapas la transformación de hibridación sp3 a sp2 de los dos átomos
adyacentes.
Saunders195 analiza diferentes procesos para los que, en principio, resulta
difícil distinguir si el mecanismo es E1 cb;^^, E2 o E2;p. En sus conclusiones destaca
que el E1 cB requiere un grupo activante fuerte del protón en ,B y/o un mal grupo
saliente; asímismo indica la dificultad para definir el grado de aplicabilidad del E2;p.
En el mismo trabajo se propone una definición operativa para un mecanismo
concertado de tipo E2, considerando como tal aquel proceso para el cual el estado
de transición, en la etapa limitante de velocidad, presenta una transferencia parcial
del hidrógeno en ^B y cierto grado de ruptura del enlace del grupo saliente en la
posición a independientemente de que puedan existir, a lo largo de la coordenada
de reacción distintos intermedios antes y/o después de la etapa lirnitante de
velocidad. En este marco considera la eliminación bimolecular más habitual de lo
que supone Bordwell (loc. cit).
A su vez, para cada uno de los estados de transición que se muestran en el
esquema, habrá que considerar el grado de desarrollo del doble enlace en función
del cual podrán ser similares a los productos, a los reactivos o a una situación
intermedia entre ambos.
Un aspecto de gran interés es conocer qué factores conducen a que un
proceso tenga lugar de forma concertada o por etapas. Jencks aborda este extremo
en distintos trabajos2s2•23o distingue un mecanismo de otro en función de la vida
media del intermedio de reacción, si ésta es superior a la correspondiente a una
vibración molecular, 10"13s, el proceso tendrá lugar por etapas, en caso contrario
el mecanismo será forzosamente concertado, pudiendo el estado de transición,
tener mayor o menor grado de similitud con el "intermedio". Aduce dos posibles
razones por las que pueda haber un cambio de mecanismo al modificar la
estructura de los reactivos o las condiciones de reacción. Una es la transformación
de uno en otro debido a que el intermedio de reacción Ilega a ser progresivamente
•
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menos estable pudiendo, eventualmente, dejar de existir con lo que la reacción
Ilega a ser concertada. Otra posibilidad es que ambos mecanismos puedan existir
simultaneamente. En este caso un cambio de mecanismo, o de mecanismo
predominante, no vendrá forzado por la vida media del intermedio sino que estará
determinado por una modificación de las energías de Gibbs relativas de las etapas
determinantes de los mecanismos cohexistentes.
Algunos autores 293 han argumentado que, si se forma un carbanión, éste
será el intermedio de reacción debido a que el par de electrones libres será más
efectivo en la formación del doble enlace de lo que pueda serlo el par electrónico
incipiente en una eliminación bimolecular. Jencks propone dos tipos de
circunstancias que favorecen la cohexistencia de un mecanismo concertado y uno
por etapas. Un primer caso es cuando las etapas individuales están separadas en
el espacio y una de ellas es una reacción del intermedio controlada por difusión. La
segunda posibilidad viene determinada por los distintos requerimientos para el
proceso por etapas y concertado que pueden favorecer su cohexistencia cuando
las barreras energéticas no son muy diferentes. Así, por ejemplo, una reacción
concertada E2 precisa una disposición antiperiplanar que resulta estéricamente
desfavorable en tanto que un mecanismo E1cB, concurrente con la misma, no
precisa tal conformación. En una situación como la descrita el carbanión se formará
y el proceso tendrá lugar por etapas salvo que la disposición sea la correcta
(antiperiplanar) para la expulsión del grupo saliente sin barrera energética.
s
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11.2.3.3.-Estados de transición asincrónicos.
Principio de sincronización no perfecta.
Dewar294, utilizando la clásica aproximación de Evans-Polanyi295, pone
de manifiesto la dificultad de que un proceso que implique la modificación de varios
enlaces transcurra sincrónicamente ya que la barrera energética resulta ser
sustancialmente mayor que para un proceso análogo que tenga lugar en distintas
fases. Define un proceso sincrónico como aquel en que todos los enlaces que se
forman y todos los que se rompen lo hacen al unísono, alcanzando un grado de
desarrollo similar en el estado de transición, y considera como reacción concertada
aquella que transcurre en una etapa cinética sencilla independientemente del grado
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de sincronía. Concluye que un proceso será sincrónico cuando no exista alternativa
por etapas o no pueda Ilevarse a cabo mediante un proceso concertado en dos
fases ("Two-stage") donde la conversión del intermedio en productos no requiere
energía de activación.
Figura 11.7.-Perfiles de reacci6n.
En la figura 11.7 se muestran distintos perfiles de reacción, (li representa un
proceso en dos etapas, en el cual la etapa limitante es la formación del producto
a partir del intermedio, (II) un proceso en "dos fases" en el cual la conversión del
intermedio en productos no requiere energía de activación, el proceso es
concertado ya que tiene lugar en una etapa cinética simple y, finalmente una
tercera posibilidad (111) en que el intermedio puede convertirse tanto en productos
como reactivos sin energía de activación, transformándose en un estado de
transición.
De acuerdo con lo anterior, siempre que en una reacción que siga un
mecanismo concertado tenga lugar más de un proceso, cabe esperar que éstos se
desarrollarán de forma no sincrónica en el estado de transición. Esta situación es
la que Jencks y Jencks296 denominan estados de transición asincrónicos y que
•
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•puede considerarse como una situación general en las reacciones de eliminación E2
donde, si la transferencia protónica precede a la ruptura del enlace con el grupo
saliente, hablamos de un proceso carbaniónico (E1cB-like) y, en caso contrario,
carbocatiónico (E1-like). Entre ambos extremos existen infinitas coordenadas de
reacción (ver 2.3.4.-Modelo de More O'Ferrall-Jencksl, tan solo una de las cuales
corresponde a un proceso completamente sincrónico.
Partiendo de una idea de Hine297, Bernasconi desarrolla lo que inicialmente
se denominó principio de sincronización imperfecta298 (PIS) y en la actualidad ha
pasado a denominarse principio de sincronización no perfecta2ss,3oo (PNS), que
hace referencia a los efectos sobre la constante de velocidad intrínseca de la
reacción problema (ko) y que se enuncia como sigue287: " Un factor estabilizante
de productos que se desarrol% tarde a lo largo de la coordenada de reacción,
disminuirá ka míentras que si e/ factor se desarro//a pronto incrementará e/ va/or
de ko". Tarde y pronto sé definen respecto al proceso fundamental a lo largo de la
coordenada de reacción que, usualmente, será una modificación de enlace o una
transferencia de carga. Debido a que tarde (pronto) en el proceso directo equivale
a pronto (tarde) en el inverso el mismo principio puede formularse de la siguiente
manera:"Un factor que estabílice reactivos y que desaparezca pronto, disminuirá
el va/or de ka mientras que si desaparece tarde /a incrementará". Con este principio
es posible interpretar modificaciones en el valor de la constante cinética derivadas
de cambios estructurales que alteren el estado de transición. No es ésta, sin
embargo, su aplicación más importante. Es de gran interés, si bien se aleja de los
objetivos de este trabajo, la interpretación que da el PNS al comportamiento de los
nitroalcanos y otros sistemas, para los que se han determinado constantes de
BrOnsted anómalas286•28'.
11.2.3.4.-Modelos acerca del estado de transición E2.
Existen varios modelos que intentan explicar la relación entre la estructura
del estado de transición y los cambios energéticos en los reactivos, los intermedios
y los productos. EI que más exito ha tenido durante los últimos años es el
elaborado por More 0'Ferrall301 basándose en un trabajo previo de Thornton3oz
y que, posteriormente ha ampliado Jencks2'3'303 pross y Shaik han desarrollado
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recientemente un modelo alternativo3oa , el VBCM (Valence-Bond Configuration
Mixing Model), que perrnite interpretar algunos aspectos de las eliminaciones E2
no suficientemente esclarecidos con modelos previos.
11.2.3.4.A.-Aproximación de Thornton.
En su trabajo, Thornton utiliza una técnica sencilla para analizar los efectos
del cambio de sustituyentes sobre el estado de transición. Considera tales efectos
como perturbaciones lineales de los potenciales de vibración de las coordenadas
normales, tanto la perpendicular como la paralela a la coordenada de reacción.
Tomando una ecuación parabólica para la curva de potencial del tipo V=-1 /2kx2
a lo largo coordenada de reacción (curva correspondiente a la variación de energía
en un perfil de reacción clásico) y del tipo V=1 /2kx2 en una coordenada
perpendicutar a la anterior, cuyo extremo representa el mínimo energético que ha
de corresponder a la ruta de reacción, y considerando una perturbación lineal del
tipo P= mx + b(aproximación que es correcta siempre que el cambio debido al
sustituyente no sea excesivamente grande), se obtienen efectos opuestos en los
valores extremos de las parábolas, si el máximo de la primera disminuye el mínimo
de la segunda aumenta. Esto dos comportamientos son los que habitualmente se
denominan Hammond3o5 (paralelo a la coordenada de reacción) y anti Hammond
(perpendicular a la coordenada de reacción).
Los resultados de Thornton pueden resumirse en los siguientes puntos:
1.-Cualquier cambio de sustituyente que haga más difícil un incremento
(disminución) en la coordenada x de una molécula o un estado de transición,
conduce a una geometría del equilibrio perturbado en la cual x disminuye (aumenta)
si la constante de fuerza (k) es positiva y aumenta (disminuye) si es negativa.
2.-EI efecto del cambio de un sustituyente sobre la coordenada normal puede
predecirse a partir del efecto sobre el enlace reactivob más próximo al
sustituyente.
3.-Cuando dos enlaces reactivos son equidistantes del sustituyente, el efecto
b.-Por enlace reactivo se entiende aquel que está presente en e/ estado de transición pero no en
reactivos (en/aces que están formándose/ o en productos fen/aces que están rompiéndosel-
Swain, C. G., Thornton, E. R., J. Am. Chem. Soc., 1962, 84, 817.
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es aproximadamente igual para ambos si éstos tienen la misma fuerza en el estado
de transición. De no ser así será mayor para el más fuerte y mayor para un enlace
o que para un enlace n.
4.-Un grupo que cede (retira) carga hace más difícil la ruptura (formación)
de un enlace atacado por una base, y más difícil formar (romper) un enlace cuando
el ataque se debe a un ácido.
5.-EI efecto total de un sustituyente es la suma de los efectos individuales.
s
11.2.3.4.B.-Diagrarna de More O'Ferrall.
Figura II .8. -Diagrama de More 0'Ferrall.
•
La aproximación de More 0'Ferrall28$ para describir el estado de transición
de una eliminación 1-2 que transcurra mediante un mecanismo E2 se ilustra en la
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figura 11.8.
A lo largo del eje x se representa la ruptura del enlace C^ X, y en el eje y la
ruptura del enlace C^ H. Un hipotético eje perpendicular al plano representaría la
energía potencial. EI sustrato y la base están localizados en el vértice inferior
izquierdo y los productos de reacción en el vértice superior derecho del diagrama.
La ruptura del enlace C,^ H corresponde a un movimiento vertical a lo largo del eje
y que conduce a la formación del carbanión y al ácido conjugado de la base (en
el extremo superior izquierdol. En un mecanismo E1 cB esta etapa se combina con
el subsiguiente movimiento por el eje superior hasta la formación de productos. La
ruptura del enlace CQ X se visualiza a lo largo del eje x en cuyo extremo se situan
el carbocatión y el anión X^. En una eliminación E1, este movimiento horizontal es
seguido del desplazamiento vertical, por el eje izquierdo, hasta la formación de
productos. Un proceso concertado, que tiene lugar con ruptura simultánea de
ambos enlaces, C^ H y C^X, transcurrirá a través de alguna de las múltiples vías
intermedias de las que, en la figura 11.8, se representan solo tres (I), (II) y(III).
La ruta ( II) representa un proceso en que la ruptura de ambos enlaces en el
estado de transición es idéntico. Habitualmente al hacer referencia a una
eliminación que transcurre a través de la diagonal se indica que ésta es sincrónica.
Hay que hacer notar, sin embargo, que en el diagrama de More O'Ferrall no se
aporta ninguna inforrnación acerca del grado de desarrollo del doble enlace287, y
éste no ha de ser forzosamente sincrónico con el resto del proceso. Si el máximo
de energía potencial, que se corresponde con la posición del estado de transición,
se encuentra equidistante de productos y reactivos (punto B de la figura 11.8),
hablaremos de proceso concertado central. Si el máximo de energía se encuentra
cercano a los reactivos ( punto A) o a los productos (punto C), diremos que se trata
de un mecanismo concertado con estado de transición próximo a reactivos o
productos.
Las rutas de reacción denominadas ( 1) y(III) en la figura 11.8 representan
procesos concertados en los que el estado de transición se asemeja a un carbanión
y a un carbocatión respectivamente. En situaciones como éstas el mecanismo de
eliminación es similar a un E1cB en el caso de la ruta (1) y a un E1 si el proceso
transcurre según ( 111). En ambos casos el estado de transición puede ser próximo
•
•
•
a
70
a los reactivos, a los productos o central.
La ventaja del diagrama de More 0'Ferrall es que permite predecir el efecto
sobre el estado de transición debido a un cambio de un sustituyente, aplicando tres
reglas muy sencillas derivadas de las de Thornton:
1.-Efecto paralelo: Si se estabiliza alguna especie situada en un vértice a lo
largo de la coordenada de reacción, bien los productos, bien los reactivos, el
efecto es desplazar el estado de transición alejándolo del vértice estabilizado
(comportamiento Hammond).
2.-Efecto perpendicular: Si las especies estabilizadas se encuentran en
alguno de los vértices perpendiculares a la coordenada de reacción, en este caso
el carbanión o el ion nitrenio, el efecto es el de aproximar el estado de transición
al vértice estabilizado (comportamiento anti Hammond).
3.-Cuando se estabilizan varias especies el efecto resultante es la suma de
los efectos individuales.
En la figura 11.8 se muestra el efecto derivado de la presencia de un grupo
que estabilice simultaneamente los productos y el carbocatión, por ejemplo un
mejor grupo saliente, sobre un estado de transición central.
t
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11.2.3.4.C.-Modelo de More O'Ferrall-Jencks.
Jencks ha utilizado parámetros determinados experimentalmente, tales
como la ^ de Br^nsted (o el efecto isotópico del disolvente), ^B,g, p,a (o el efecto
isotópico del grupo saliente) y la p de Hammet, para estimar las cargas efectivas
de los átomos en el estado de transición3os,3o^, y situar el mismo sobre el
diagrama de More O'Ferrall. EI eje x podrá tomar valores comprendidos entre 0 y
1, y la diagonal entre 1 y-1 siempre que los parámetros o bien los efectos
isotópicos determinados a partir de datos cinéticos puedan ser normalizados2so
AI tener en cuenta que las perturbaciones del estado de transición E2 son,
básicamente, el resultado de tres cambios estructurales:
1.-Cambios en la fuerza de la base.
2.-Cambios de grupo saliente.
3.-Cambios de sustituyentes en los carbonos a y^.
el método utilizado por Jencks para clasificar los efectos en función de los
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parámetros de interacción estructura-reactividad292•283 no sólo proporciona una
medida cuantitativa de los cambios en los parámetros y en el estado de transición,
sino que también define relaciones entre las modificaciones de unos parámetros y
las de otros que no siempre son evidentes. A continuación se indican las más
interesantes.
i.-Interacción entre la base y el grupo saliente. Viene determinada por el coeficiente
px,, definido según: .
t^r.8s^ p,^,= a^= aa19
a^°Ki y ap^ax
donde ^B es la ^ de Brsnsted, ^8,9 es la pendiente de la representación de logk frente
a pKe del grupo saliente (pK,9) y pK^, es el pKe de la base.
Un coeficiente p,^,,> 0 corresponderá a un incremento en ^B al utilizar un peor
grupo saliente, así como un incremento de la sensibilidad a los cambios de grupo
saliente para reacciones catalizadas por bases más débiles253
Este coeficiente es de gran utilidad a la hora de diferenciar el mecanismos
E2 del E1cB;^, que, como ya se ha indicado, presentan muchas similitudes. Un
mecanismo E1 cB;rt, para el cual la etapa limitante es la transferencia protónica,
tiene una coordenada de reacción vertical en el diagrama de More O'Ferrall, en
tanto que un E2 presentará un carácter diagonal. Un incremento en la fuerza de la
base desplazará la diagonal hacia el vértice izquierdo del diagrarna lo que se
traducirá en un menor grado de ruptura del enlace C-X y, por consiguiente, en un
valor de px,,>0. Para la componente vertical, sin embargo, modificaciones de la
fuerza de la base no deben afectar a la ruptura del enlace C-X por lo que cabe
esperar p,^,, =0. Similar comportamiento se obtiene si la modificación del parámetro
se debe a un cambio del grupo saliente.
EI comportamiento descrito ha sido comprobado en numerosos sistemas. Por
ejemplo para la reaccibn de los 2-(p-nitrofenil)-etil-haluros en una disolución del
60% en volumen de DMS0253 se observa un incremento de ,B a medida que se
utiliza un peor grupo saliente, 0.55 para Br, 0.67 para CI y 0.76 para F. En el
mismo estudio se pone de manifiesto un incremento del efecto del grupo saliente
•
•
•
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al utilizar bases más débiles modificándose la relación kB^:Ic^,:kF de 22:4:1 con OH-
como catalizador a 52:5.5:1 con CF3CH2O^ y 154:8:1 con (CF3)CHO^.
La reacción de eliminacibn de 2-(2,4-dinitrofenil)-etil-haluros catalizada por
iones hidróxido en disolución acuosa278 muestra un comportamiento similar, los
valores de ^B son 0.42, 0.46, 0.54 y 0.54 cuando se utilizan como grupos salientes
I, Br, CI y F respectivamente. Los autores atribuyen a un cambio de mecanismo (de
E2 a E1cB;n) los resultados idénticos obtenidos para CI y F.
En numerosos trabajos la ruptura C-H se determina por la medida del efecto
isotópico del disolvente, Winey y Thornton308 encuentran que este aumenta al
cambiar el grupo saliente según el orden Br, CI, F en la reacción de los 2-(p-
(trimetilamonio)fenil)-etil-haluros. EI efecto isotópico primario también es de uso
habitual, asi la reacción en etanol de los derivados del 2-feniletilo catalizada por
iones etóxido3os muestra una disminución del mismo, 7.1, 5.7, 5.1 y 3 al utilizar
grupos salientes menos eficaces, Br, TsO, + SMe2, +NMe3. Resultados similares se
encuentran con los 2-(fenilsulfonil)-etil-haluros en etanol3'o•3"•3'2 donde el
efecto isotópico determinado usando como grupos salientes F, CI, Br y I es 2, 3.6,
5 y 5.6 respectivamente. Este tipo de resultados, donde el efecto isotópico
primario aumenta al utilizar mejores grupos salientes se interpretan considerando
un proceso concertado E2 cuyo estado de transición presenta una ruptura del
enlace C-H superior al 50%.
ii.-Interacción entre el grupo saliente y los grupos activantes en la posición ^f3. Se
determina mediante el coeficiente p,,,,.283 definido según:
[II.96] pyy,=- ap1g=-_^
óv apK1g
donde p es el parámetro de Hammett para sustituyentes en un grupo activante en
el C^. Esta relación describe el cambio en la sensibilidad de la velocidad de
reacción tanto a la naturaleza del grupo saliente, cuando se modifica un
sustituyente en el grupo activante en el C^, como al sustituyente al modificar la
estructura del grupo saliente.
Un valor negativo de p,,,,. para reacciones de eliminación se corresponde con
un incremento de p al disminuir la efectividad del grupo saliente y la
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correspondiente disminución de sensibilidad a cambios en el grupo saliente para
reacciones en las que el grupo activante en el C^ tiene mayor capacidad aceptora
de carga253
Gandler y Jencks en su trabajo253 sobre reacciones de eliminación con iones
(2-aril-etil)quinuclidinium catlizadas por iones hidróxido, obtienen -0.25, -0.23, -
0.22, -0.20, -0.16, -0.17 y-0.14 como valores de iB,e cuando se utilizan, como
sustituyentes en el grupo activante en el C^, H, m-CI, m-N02, p-AcO, p-CN y p-N02
respectivamente. Estos resultados se corresponden con un valor de pY,,.<0 lo que
pone de manifiesto una disminución en el grado de ruptura del enlace C-X cuando
el ^B-fenil sustituyente se hace más electronegativo. EI resultado es consistente con
un mecanismo E2 en el que la estabilización del carbanión se traduce en un
desplazamiento del estado de transición hacia el vértice superior izquierdo del
diagrama de More 0'Ferrall (efecto anti Hammond), con la consiguiente
disminución de la ruptura del enlace C-X. En un mecanismo E1 cB no cabe esperar
que modificaciones de la coordenada vertical se traduzcan en cambios en el enlace
con el grupo saliente.
iii.-Interacción entre la base y los grupos activantes en la posición ^3. Viene
determinada por el coeficiente pX,,.283 que se define según:
[II.97j p^• - á - aP
Este parámetro describe el cambio en el aumento de la transferencia
protónica, medida mediante la ^ de Bransted o los efectos isotópicos primarios o
del disolvente, con las modificaciones en el grupo activante en la posición ^, así
como la modificación de p al variar la fuerza de la base.
Un valor negativo de pX,,. significa que la ^B de Brensted disminuye al
aumentar la capacidad aceptora de electrones del grupo activante, y que tos
valores de p son menores en reacciones catalizadas por bases más fuertes2s3
Distintos autores193•28' indican que si un sustituyente en el C^ estabiliza la
especie carbaniónica es de esperar que se incremente la transferencia protónica
(pX,,• > 0), sin embargo experimentalmente se han encontrado valores de px,,.
mayores y menores que 0.
•
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Valores de pxY- > 0 han sido determinados en múltiples trabajos. En la
reacción de 2-ariletil-brornuros253 Gandler y Jencks observan un incremento de ,B
desde 0.51 a 0.61 al modificar el ^-fenil sustituyente de fenil a p-nitrofenil.
Resultados similares fueron encontrados previamente por Hudson y Klopman3'3
con 2-ariletil-bromuros catalizados por iones fenóxido en etanol.
Valores negativos de pX,,, se han encontrado en procesos tales como la
reacción de eliminación de iones 2-(ariletil)amonio donde el efecto isotópico
primario aumenta de 2.46 a 4.16 cuando se cambia el ^-aril sustituyente de p-Me0
a pCF33'4, o en la reacción de eliminación que sufren los iones N-2-(ariletil)-
quinuclidinium253 en disolución al 60% en volumen de DMSO en agua, donde se
observa una pequeña disminución de ,B al aumentar la electronegatividad del
sustituyente en el C^. Para la reacción de los 2-ariletil-bromuros ^B aumenta de 0.51
a 0.61 al cambiar el fenilo por el p-N02Ph (p,^,.>0)253,300 ^ mientras que con el
2,4-(NOZ)2Ph ^6 disminuye a 0.43 (px,,.<0)294. Gandler209 atribuye esta inversión en
la tendencia de ^ bien a un efecto estérico del grupo o-NOZ bien a un cambio en la
dirección de la coordenada de reacción en la zona fronteriza E2-E1 cB,
decantándose por esta última posibilidad.
11.2.3.4.D.-Modelo de Pross-Shaik.
•
Pross y Shaik han desarrollado recientemente el modelo VBCM (Valence-
Bond Configuration Mixing)2g'•2s^,315,s^s,s^^,3^s,3^s^que ha sido aplicado
con exito en la interpretación de reacciones de eliminación.
La aproximación de enlace de valencia puede describirse como un modelo
termoquímico donde las variables a considerar son las diferencias energéticas entre
las distintas configuraciones de enlace de valencia y los cambios energéticos que
sufren dichas configuraciones debido a la distorsión molecular a lo largo de la
coordenada de reacción. EI modelo se sustenta en la posibilidad de generar el perfil
de reacción a partir de una combinación lineal de las configuraciones de enlace de
valencia adecuadas, que podrán ser representadas por una función de onda
específica.
Las configuraciones apropiadas para una reacción de eliminación son las que
se muestran en la figura 11.9.
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•Figura 11.9. -Configuraciones de enlace de valencia para una reacción de
e/iminación.
La configuración R describe los reactivos. La interacción entre B y H es de
no enlace debido a la interacción repulsiva entre los tres electrones. La interacción
del C^ con el H así como el C, con X son, sin ernbargo, de enlace ya que se
corresponden con la configuración de Heitler-London. EI resto de las
configuraciones que aparecen en el esquema se obtienen por excitación de R. P
describe los productos, involucra una transferencia electrónica desde la base al
grupo saliente al mismo tiempo que un desacoplamiento en el par de enlace C-H.
Esta doble excitación hace posible las modificaciones de los enlaces necesarias
para la formación de los productos, ya que permite la formación de los enlaces B-H
y C= C al mismo tiempo que la ruptura de C-H y C-X. Independientemente de la
doble excitación y de su alta energía inicial, P juega un importante papel debido a
que al final de la reacción ha de ser la configuración dominante.
Las otras tres configuraciones se obtienen por monoexcitación de R y, en
función del tipo de eliminación tendrán mayor o menor importancia.
C^, configuración de carbanión, tendrá importancia en reacciones de
eliminacion donde se forme tal especie, o en mecanismos concertados con un
estado de transición con alto carácter carbaniónico. Esta configuración se genera
•
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por transferencia de un electron desde B' a C^.
La configuración de carbocatión, C+, se genera por excitación del enlace C-
X. Será la configuración predominante en eliminaciones E1 y en las E2 cuyo estado
de transición tenga una estructura similar a la del carbocatión.
Finalmente la configuración SN2, denominada así por su similitud con los
productos de un proceso de es tipo, se genera por una transferencia electrónica de
B' a X. Tendrá relevancia en las eliminaciones E2C sobre las que se tratará
posteriormente.
Tanto el perfil de reacción como la naturaleza del estado de transición
pueden determinase siguiendo las reglas que a continuación se enumeran2ó' :
1.-EI perfil de reacción es generado a partir de una combinación lineal de las
configuraciones de enlace de valencia.
2.-Dos configuraciones claves son aquellas que describen a los reactivos y
a los productos. Las configuraciones adicionales se eligen entre los intermedios
químicamente sensibles`.
3.-Los "complejos de reacción", incluido el estado de transición, estarán
descritos por una combinación de las configuraciones de enlace de valencia en
proporción a su estabilidad relativa.
4.-Los mecanismos de reacción, y por lo tanto las coordenadas de reacción
vendrán gobernados por la naturaleza de las configuraciones con las que se
construye el perfil de reacción.
5,-EI carácter del estado de transición refleja la extensión de las distintas
configuraciones en la función de onda.
6.-Un intermedio se formará, probablemente, cuando la configuración que
lo describe es similar o menor en energía que los reactivos y los productos en el
estado de transición.
7.-La estabilización de alguna configuración mediante un sustituyente (o
disolvente) conduce a una disminución de energía en todo el perfil de reacción,
incrementándose el carácter de dicha configuración en el estado de transición. Por
°.-Los autores denominan químicamente sensib/es a aquellas configuraciones, cuya distribución
de e%ctrones de va/encia tenga una energía suficientemente baja (energéticamente sensiblesl y, que
sean coherentes, a la luz de los conocimientos sobre la química de la reacción.
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carácter se entiende geometría y distribución de carga.
Un perfil de reacción simplificado puede construirse con las configuraciones
R y P(figura 11.10). A cada punto a lo largo de la coordenada de reacción le
corresponderá una combinación lineal de las configuraciones base del tipo:
^II'98^ ^-CRXR+CPXP
Figura 11.10.-Perfil de reacción construído a partir de las configuraciones R y P.
La combinación lineal de ambas configuraciones genera dos nuevas curvas;
la menor, energéticamente, describe el camino de reacción.
En el comienzo de la reacción el sistema queda definido fundamentalmente
por XR. A medida que se avanza en la coordenada de reacción el salto energético
disminuye, por lo que la participación de XP incrementa hasta ser la configuración
dominante al finalizar el proceso.
Para una situación como la descrita, en el estado de transición, se cumplirá
que CR= CP, lo que significa que B-H, C= C y la ruptura de C-X se han desarrollado,
aproximadamente al 50% y, por lo tanto, se corresponden con un mecanismo E2
central.
r
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En la práctica hay que considerar más de dos configuraciones. Si la
configuración C" es suficientemente estable, la función de onda que describe la
reacción vendrá descrita por:
^ II . 9 9 l l^f - C'RX R+CPX P+C`C"X C"
•
Como consecuencia el perfil de reacción adquirirá cierto carácter
carbaniónico. En tales circunstancias pueden darse dos casos; si la configuración
C" tiene mayor energía que P y R en las cercanías del estado de transición,
entonces el proceso tendrá lugar en una sola etapa. EI carácter carbaniónico del
estado de transición vendrá determinado por el coeficiente X^- . Esta situación se
corresponde con la esperada para un mecanismo E2 tipo E1cB. Si están presentes
grupos con gran capacidad estabilizadora de la configuracibn carbaniónica se
producirá una disminución de la energía de C', pudiendo Ilegar a ser menor que la
correspondiente a R y P en las proximidades del punto de cruce. En estas
condiciones el intermedio puede generarse y la reacción transcurrirá por etapas
(E1 cB).
Todo lo dicho para la configuración C puede aplicarse a la C+, pudiendo en
función de la estabilización de esta configuración, transcurrir el proceso a través
de un mecanismo E2 tipo E1, o un E1 por etapas.
Las mismas consideraciones aplicadas a la configuración SN2 permiten
explicar las eliminaciones E2C, sobre las que se tratará más adelante, así como
predecir la existencia de un proceso de eliminación por etapas, sobre el que no hay
ningún dato bibliográfico, que, Pross y Shaik, denominan E2C-I.
La figura 11.11 muestra los diagramas de energía para las distintas reacciones
de eliminación: E2 central (al, E2 con carácter E1 (b), E1 (c), E2 con carácter E1cB
(d), E1 cB (e), E2C (f) y el hipotético proceso por etapas E2C-I.
EI modelo descrito permite predecir diferentes aspectos del comportamiento
de las reacciones de eliminación. En función de la distribución electrónica en las
configuraciones, puede establecerse que un sustituyente aceptor de electrones en
el C,^ o un buen grupo saliente estabilizan la configuración C", en tanto que un
grupo dador de carga en C, o una base débil estabilizará la configuracibn C+.
Es conocido que las reacciones de eliminación pueden producir las
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Figura 11.11.-Diagramas de energía para distintos tipos de reaccíones de
eliminación.
eliminaciones menos sustituidas (Hoffmann) y las más sustituidas (Saytzeff)261 . EI
modelo VBCM preve que las configuraciones que pueden determinar la orientación
son C" y P. Si el estado de transición tiene una gran componente carbaniónica cabe
esperar que conduzca a una eliminación tipo Hoffmann ya que, en disolución, el
carbanión más estable es el menos sustituido. Si la configuración predominante es
P cobra gran importancia la estabilización del doble enlace y, por lo tanto, la
eliminacibn será tipo Saytzeff.
Para el caso en que el estado de transición venga determinado,
fundamentalmente, por la configuración C+ la eliminación será predominantemente
tipo Saytzeff debido al previsiblemente mayor carácter P que C".
Existen claras evidencias de que un incremento en la fuerza de la base
conduce a un estado de transición más carbanibnico, esta tendencia es más clara
en los procesos que transcurren a través de un mecanismo comprendido en el
espectro E2-E1cB195. Un examen de las configuraciones de la figura 11.9 permiten
suponer que un incremento de la fuerza de la base estabilizará la configuración C"
y, en menor grado, la P. •
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11.2.4.-Eliminaciones E2C y E2;^ ( A,a,D^DN(AN) y DN^A,d,DM= 1
EI mecanismo E2C32o,32,,322,323,32a,325^propuesto por Parker y
Winstein, ha sido uno de los procesos de eliminación más controvertidos. Se trata
de un mecanismo ĉoncertado similar al E2 diferenciándose del mismo en que la
base interacciona tanto con el protón en ^B como con el Ca ((I)figura 11.12). Ha sido
utilizada para interpretar catálisis con bases débiles en reacciones de eliminación
de haluros y tosilatos en disolventes apróticos dipolares. McLennan197 propone que
la interacción entre el Ca y la base es más electrostática que covalente ((II) figura
11.12).
Figura 11.12.-Estados de transición típo E2H y E2C (Parker y Winstein (l1,
McLennan (lll.
Como puede observarse en la figura 11.12 este mecanismo permite describir
los estados de transición en las reacciones de eliminación dentro del espectro E2H-
E2C en función del grado de interacción entre la base y el Ca. Bunnet et
a/^ 326,327,328,329,330,33,,332
consideran poco verosímil este proceso,
alegando entre otras razones la ausencia de efectos estéricos, en contra de lo que
cabría esperar en un mecanismo con grandes similitudes con un SN2. Enmarcan
este tipo de reacciones en el espectro normal de estados de transición E2.
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!Figura 11.13.-Mecanismo de elimínación tipo E2;P.
Bordwell202 ha propuesto un mecanismo alternativo al descrito
previamente, el E2;p donde la etapa limitante es la desprotonación por la base de
un par iónico formado previamente (Figura 11.13).
EI mecanismo E2C ha cobrado nuevamente actualidad debido a la aplicación,
a reacciones de eliminación, de la aproximación cualitativa de enlace de valencia
tratada en el apartado anterior. La aproximación de More O'Ferrall-Jencks ayuda
a caracterizar estados de transición en reacciones de eliminación en el espectro E1-
E1cB no así en el mecanismo E2C que resulta de difícil acomodo en el diagrama.
Sua características más importantes son:
1.-Las bases débiles promueven la reacción de eliminación a velocidad comparable
O mayor CjUe baSeS mfdS fuerte$333,334,335,336,213.
2.-Muestran una fuerte preferencia por eliminación en anti33''338,312
3.-Un efecto isotópico primario pequeño (2-4)33s
4.-Los sustituyentes en a y,B aceleran la reacción32s,340
En función de esas características Parker y Winstein proponen un mecanismo
cuyo estado de transición (Figura 11.12 (I)) presenta un doble enlace muy
desarrollado, lo que está de acuerdo con el punto 4 citado anteriormente. Sin
embargo se han obtenido resultados en desacuerdo con tal suposición; por ejemplo,
para la reacción de eliminación en etanol del ciclohexil-tosilato, bromociclohexano,
clorociclohexano, cloruro de t-butilo y 4-heptil-bromuro catalizada por tiofenóxido
se obtuvieron, como valores de la ^B de Brsnsted 0.27, 0.36, 0.39, 0.17 y 0.39
respectivamente3a1,342,3431 que son consistentes con una transferencia
protónica inferior al 50% y un pequeño desarrollo del doble enlace.
a
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EI estado de transición propuesto por McLennan (figura 11.12 (II)) interpreta
mejor la insensibilidad, que muestran estos procesos, a los factores estéricos así
como la escasa efectividad encontrada con bases neutras, como la trifenilfosfina,
en la reacción de eliminación del ciclohexil-tosilato3aa,345
Otros mecanismos alternativos tales como un E2 tipo E1 o un E2;P no
interpretan la falta de sensibilidad a los sustituyentes en un grupo fenilo en
posición a328.
EI VBCM permite un nuevo enfoque del espectro de mecanismos E2C-E2H.
EI mecanismo E2C presenta gran similitud con con un proceso SN2 y, por
consiguiente, con la configuración SN2 que se muestra en la figura 11.9. Los
principales factores estabilizantes en dicha configuración son la desaparición de la
interacción repulsiva C.:X al expulsar el grupo saliente, así como la intracción
favorable B. t^.C, al aproximarse la base al sustrato. Las estabilizaciones citadas
se contrarrestan parcialmente con la ruptura C-H, lo que conduce a una curva de
energía para la configuración SN2 relativamente plana. De esta forma se explica que
una configuración inicialmente mucho más estable que P termine siendo más
inestable26'.
En la figura 11.11 se muestran dos posibles situaciones que pueden
describirse por la siguiente función de onda:
^ II . Z O O^ ^- CRXR +CP!^ P+CSpr2 x Spr2
•
•
Si en el punto de cruce las tres configuraciones tienen similar energía, el
mecanismo descrito se ajusta a un E2C (figura 11.11(f)). Debido a la participación
tanto de P como de SN2, en el estado de transición existirán las interacciones B--H
y B--C. EI grado de participación de cada una dependerá de los valores relativos de
CP y CSN2. Esta situación se ve favorecida por bases débiles pero altamente
nucleófilas, buenos grupos salientes o un enlace C-X con gran capacidad aceptora
de electrones y, lo que es más importante, cuando la SN2 está impedida,
generalmente por factores estéricos.
Si la configuración SN2 tiene una elevada energía en el punto de cruce la
interación B--C no tendrá lugar y el estado de transición será de tipo E2H.
En función la gran similitud entre un proceso E2C y una sustitución SN2
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cabría esperar, como han apuntado Bunnett y Eck32Ó, un importante efecto estérico.
Pross y Shaik267 interpretan la ausencia del mismo a la luz del VBMC considerando
que, en el estado de transición, en unión a las configuraciones R y SN2 se
encuentra la P. Esta última configuración no presenta interacción B--C, por lo que
mostrará una respuesta menor a los efectos estéricos que las eliminaciones SN2.
Siguiendo la misma argumentación justifican que tenga lugar la eliminación, aún
cuando la configuración SN2 sea inicialmente más estable que P, tomando en
consideración el mayor impedimento estérico que sufre el proceso de sustitución.
La interpretación dada está de acuerdo con los resultados obtenidos con los 2-hexil
haluros, donde al utilizar como base tertbutóxido, en lugar de metóxido, se traduce
en un incremento del proceso de eliminación frente al de sustitución3as Similares
resultados se encuentran al incrementar el volumen de los sustituyentes en el
Ca^4'.
Finalmente si, en el punto de cruce, la configuración dominante es la SN2
(figura 11.11 g) tendría lugar un proceso por etapas E2C-I, del que no se encuentra
en la bibliografía ningún antecedente, cuyo intermedio de reacción sería el radical
formado por transferencia de un electron desde la base al C, del enlace C-X.
11.2.5.-Efectos estéricos.
Es bien conocido que la velocidad de los procesos SN2 decrecen al aumentar
los impedimentos estéricos. En contraste con lo anterior existe una antigua
controversia acerca de la explicación de los efectos de los grupos alquílicos sobre
la velocidad y orientación en las reacciones de eliminación.
Brown et a/.3as,3as,35°,351,35z,353estudian el efecto que, sobre las
reacciones de eliminación, tiene el incremento de los requerimientos estéricos del
grupo saliente, la base y los grupos alquílicos unidos al incipiente doble enlace.
Utilizando como bases distintos alcohóxidos, RO' (R = Et, t-Bu, t-Am, Et3C) y como
sustratos RCH2C(X)Me2 y RCH2CH(X)Me (R = Me, Et, i-Pr, t-Bu) (X = Br, I, OTs,
S+Me2, S02CH3, N+Me3) concluyen que los efectos estéricos juegan un importante
papel en las reacciones de eliminación y que la regla de Hoffmann (formación de
la olefina menos sustituida) no es sino la manifestación de los efectos estéricos en
el estado de transición.
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Por otra parte Ingold et a/.354 proponen los efectos inductivos de los
grupos alquílicos como los dominantes en la reacción E2 de RCH2CH2X (X = S+Me2,
N+Me3); consideran insignificante el efecto estérico excepto cuando los grupos son
muy voluminosos como, por ejemplo, el tert-butilo.
Charton355'356,357 define para reacciones de esterificación de ácidos
carboxílicos unos parámetros estéricos u, en función de los radios de Van der
Waals, según la relación:
[ II. 101 ] uX=I^-Zvh=l^,,^-1 . 2 0
donde r^ es el radio de Van der Waals del grupo X, y r^„ el del átomo de hidrógeno
Para reacciones SN2 define unos parámetros ú tomando como proceso de
referencia la reacción del ion bromuro con XCH26r en acetona a 25 °C. En la tabla
11.24 se muestran los valores de u y ú determinados para distintos sustituyentes
alquílicos.
Tabla 11.24.- Parámetros definidos por Charton.
X u ú X u ú
H 0 0 i-Pr 0.76 0.62
Me 0.52 0.35 t-Bu 1.24 1.23
Et 0.56 0.38 Pr 0.68 0.42
i-PrCH2 O.98 0.55 Bu 0.68 0.42
Charton correlaciona los datos de Ingold y de Brown mediante la siguiente
modificación de la ecuación de Taft:
[II.102] logk=^ru+h
[II.103] logk=^r•u•+h
a
y obtiene excelentes correlaciones de los datos de velocidad y orientación para
reacciones E1 y E2 con la primera ecuación. Sin embargo no observa ninguna
correlación al incluir efectos electrónicos de los grupos alqu1icos, resultado éste
contrario a las conclusiones de Ingold y en total acuerdo con las suposiciones de
85
Brown.
Tabla 11.25.-Va/ores de ^ y^í obtenidos en diferentes reacciones.
Reacción w o W
RCHZBr + EtONa/EtOH -► RCHZOEt -5.4835'
RCHZBr + MeONa/MeOH -► RCHZOMe -3.3735'
RCOZH + MeOH y RCOZMe +H2O -2.14356
RCHZCHZN'Me3 + EtONa/EtOH ^ RCH=CHZ -2.363ss
PhCH2N(CI)R + MeONa/MeOH y PhCH = NR -2.113se
Recientemente Cho et a/.358, utilizando los parámetros de Charton,
obtienen una buen ajuste de la ecuación 11.103 a los datos obtenidos en la reacción
de eliminación de N-Cl-benzilalquilaminas catalizada por metóxido en metanol. La
tabla 11.25 muestra los valores obtenidos de w y yi para distintos sisternas.
11.3.-Formación de iminas en eliminaciones 1,2.
En contraste con la gran cantidad de investigaciones realizadas en torno a
las eliminaciones 1,2 conducentes a la formación de olefinas, son escasas las
encaminadas a mejorar la comprensión de los procesos con formación de enlaces
n entre C y heteroátomos tales como N, 0 o S.
Particularmente interesantes, con relación a nuestro trabajo, son las
eliminaciones en las que el N es el átomo en posición a y se forman iminas como
190,358,359,360,361,362,363,364,365,366,367,368,369,370,371 p r Q d U C t ^$
de reacción (figura 11.14).
Figura 11.14.-E/iminacíón ^B conducente a la formación de imínas.
•
•
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Una recopilación de la mayor parte de estos estudios ha sido realizada por
Hoffman, Bartsch y Cho3'2.
11.3.1.-Eliminaciones 1,2 a partir de N-Cloraminas.
Bartsch y Cho3g3 estudian la formación de iminas a partir de N-CI-N-
bencilmetilaminas catalizada por alcohóxidos; los resultados más significativos se
muestran en tas tablas 11.26 y 11.27. Encuentran ciertas pautas de comportamiento
comunes con las reacciones de formación de alquenos con mecanismo E2.
Presentan orden uno en alcohóxido y en cloramina, como corresponde a un
proceso concertado tipo E2. tienen un importante efecto isotópico primario, que
elimina la posibilidad de un mecanismo E1cBf81,. A diferencia de lo observado en el
estudio del 2-CI-1-fenil propano, cambios en el sistema base/disolvente parecen
no afectar al estado de transición, ya que no se producen modificaciones del
cociente kM/k° ni del valor de p.
EI efecto del grupo saliente observado con las N-halo-bencil metilaminas a
39°C, kg,/k^, =1 1.9 con MeONa/MeOH y 10.8 con t-BuOK/t-BuOH, es menor que
el encontrado para los 2-halo-l-fenil propanos, k&/k^, = 80 en EtONa/EtOH. Las
energías de enlace para H2N-CI y H2N-Br son desconocidas, se sabe sin embargo
que las correspondientes a CH3-CI, CH3 Br, HO-CI y HO-Br son respectivamente 84,
70, 60 y 56 kcal/mo1373 lo que permite suponer que la diferencia de energías de
los enlaces N-CI y N-Br debe ser menor que las 14 kcal/mol encontradas en los
Tabla 11.26.-Efecto del sistema base/dísolvente sobre los valores de p y k,.,/ko.
Sustrato Base/Disolvente p k,^/kp
ArCHZN(CqCH3 NeONa/MeOH 1.52 (39°CI 6.4 (29.6°Cl
ArCHZN(CI)CH3 t-BuOK/t-BuOH 1.68 (39°C) 6.5 ( 29.6°C)
PhCH2CH(CI)CH3 EtONa/EtOH 6.1 (25°C)
PhCHZCH(CI)CH3 t-BuOK/t-BuOH 8.7 (25°C)
enlaces C-halógeno, lo que está de acuerdo con los resultados obtenidos por estos
autores y permite descartar un mecanismo E1 cBirr•
Hay, sin embargo, importantes diferencias con las eliminaciones que
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conducen a la formación de olefinas. La más notable es la mayor rapidez, en un
factor de aproximadamente 10a, que muestran las reacciones de eliminacion a
partir de N-cloraminas, este comportamiento ha sido atribuido , fundamentalmente,
factores entápicos, ya que ^H= es significativamente menor en la formación de
Tabla 11.27. -Efecto del cambio base/disovente sobre el valor de los parámetros
termodinámicos.
Sustrato Base/disolvente T(°C) ^H`/kcal/mol OS'/eu
PhCH2N(CI)CH3 MeONa/MeOH 39 76.6 -12.1
PhCH2N(CI)CH3 t-BuOK/t-BuOH 39 11.7 -21.1
PhCHZCHICI)CH3 EtONa/EtOH 25 22.3 -10.1
PhCH2CHICl)CH3 t-BuOK/t-BuOH 25 17.9 -19.4
iminas como se muestra en la tabla 11.27, y como cabría suponer en función de la
mayor labilidad del enlace N-CI y de que el enlace C = N es, aproximadamente 10
kcal/mol más fuerte que el C= C3'3.
Otra importante diferencia es el valor de p, que en general es más pequeño
en el sistema que nos ocupa, lo que ha sido interpretado 372 como reflejo de una
menor transferencia protónica y/o una mayor formación de enlace n.
En un trabajo más reciente 37 Bartsch y Cho estudian, en el mismo sistema,
el efecto de los sustituyentes en el C^.
Tabla 11.28.-Efecto de los sustituyentes en ^ sobre el valor de la constante
cinétíca.
Sustrato Base/disolvente k,,,,t;,,,
PhCHMeN(CI)CH3 MeONa/MeOH 0.5
PhCHZN(CI1CH3 MeONa/MeOH 1
PhCHPhN(CI)CH3 MeONa/MeOH 3.1
PhCHMeN(CI)CH3 t-BuOK/t-BuOH 0.1
PhCH2N(CI)CH 3 t-BuOK/t-BuOH 1
PhCHPhN(CI)CH3 t-BuOK/t-BuOH 0.9
•
•
t
8$
••
s
La tabla 11.28 muestra los resultados obtenidos. Los autores califican de
pequeña la influencia de los distintos sustituyentes (Me, H y Ph), y la atribuyen,
básicamente, a un efecto electrónico. Fundamentan esta argumentación en el
comportamiento del sistema cuando el sustituyente en ^ es un grupo fenilo; en tal
situación puede esperarse un incremento de velocidad debido a la estabilización del
doble enlace374 y al incremento de acidez del protón en el C^375 o bien, si el
efecto predominante es el estérico, una disminución de la constante cinética. Los
resultados ponen de manifiesto que predomina el comportamiento descrito en
primer lugar.
La tabla 11.29 recoge los valores de p y del efecto isotópico mientras que la
tabla 11.30 muestra el efecto del grupo saliente.
Tanto el efecto isotópico, que pasa por un máximo cuando el sustituyente
es H, como el valor de la p de Hammett ponen de manifiesto que la ruptura C^ H
se incrementa cuando los sutituyentes se cambian siguiendo el orden Me, H, Ph,
orden en que aumenta la capacidad estabilizadora de la especie carbaniónica. Este
comportamiento es en todo análogo al encotrado en reacciones de eliminación
conducentes a la formación de olefinas y, en concreto, coincide con el
comportamiento de bromuros y tosilatos de 2-fenil etilo3's
Tabla 11.29.-Efecto de los sustituyentes en ^ sobre los valores de p y k,.,/ko.
Sustrato Base/disolvente p kF,/ko
PhCHMeN(CIICH3 MeONa/MeOH 1.36 4.4
PhCH2NICl)CH3 MeONa/MeOH 1.52 6.0
PhCHPhNICI)CH3 MeONa/MeOH 1.67 5.1
PhCHMeN(CI ► CH3 BuOK/t-BuOH 1.55 4.5
PhCHzN(CI)CH3 BuOK/t-BuOH 1.68 5.9
PhCHPhN(CI)CH3 BuOK/t-BuOH 1.73 4.6
EI efecto del grupo saliente es, en general, importante y aumenta en orden
inverso al descrito para p. Este efecto fue estudiado, en el mismo trabajo, con m-
CF3 PhCH(R). La disminición observada en el cociente ker/k^, la atribuyen los autores
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al efecto acidificante del grupo CF3 sobre el protón en el C^.
Tabla 11.30.-Efecto de/ grupo saliente.
Sustrato Base/disolvente ker/k^, Y= H ke,/k^, Y= CF3
m-Y-PhCHMeN(CI)CH3 MeONa/MeOH 28.8 20.2
m-Y-PhCHzN(CI)CH 3 MeONa/MeOH ^ 1 1.9 8.1
m-Y-PhCHPhNIC11CH3 MeONa/MeOH 11.1
m-Y-PhCHMeN(CI)CH3 BuOK/t-BuOH 15.1 7.8
m-Y-PhCHzNICI)CH3 BuOK/t-BuOH 10.8 8.8
m-Y-PhCHPhNICIICH3 BuOK/t-BuOH 7.9 7.2
Figura 11.15.-Diagrama de More O'Ferrall.
La figura (11.15) muestra de forma cualitativa en un diagrama de More
0'Ferrall-Jencks la posición en que los autores consideran que se encuentran los
distintos estados de transición . A efectos de Ilevar a cabo esta representación
consideran predominantes los efectos perpendiculares. Así, desprecian el efecto
•
•
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estabilizador del doble enlace producido por el grupo fenilo, frente a la capacidad
acidificante y, para el grupo metilo sólo toman en consideración el efecto
desestabilizador de la especie carbaniónica.
Cho et a/.35s•3" estudian el efecto producido por la sustitución de
radicales alqu1icos en el N; a medida que se incrementa el volumen de los mismos
la constante cinética disminuye tal como se muestra en la tabla 11.31.
Tabla 11.31.-Efecto sobre la constante de ve%cidad de /os sustituyentes
alquílicos en el N.
PhCH2N(CI)R k,,, NaOMe/MeOH k,,, MeNHz/MeCN Iç,, EtzNH/MeCN
R=Me 1 1 1
R=Et 0.5 0.6 0.5
R= i-Pr 0.3 0.4 0.3
R = s-Bu 0.2
R= Bu 0.01 0.1 0.03
Los valores de p y k,.,/ko que se muestran en la tabla 11.32 ponen de
manifiesto una disminución de la ruptura del enlace C^ H a medida que se
incrementa el tamaño del sustituyente alquílico. Como ya se hizo referencia en un
apartado anterior (11.2.5.-Efectos estéricos) del presente informe bibliográfico, este
comportamiento puede interpretarse tanto en función de los efectos estéricos como
efectosinductivos.
Tabla 11.32.-Efecto sobre los valores de p y kH/ko de 1os sustítuyentes alquílicos
en e/ N.
ArCHZN(CI)R p^,^ pcz^ p^ai k,.,/ko^n kH J^czi kN/^^a ►
R= Me 1.58 0.83 0.92 6.4 7.6 7.8
R= Et 1.52 0.77 0.86 5.1 6.6 4.1
R= i-Pr 1.47 0.60 0.80 3.0 5.3 3.9
R=t-Bu 1.36 0.41 0.51 2.8 3.2 1.6
(1) Me0Na/MeOH referencia 364.(2) MeNHz/MeCN referencia 377.(31 EtzNH/MeCN referencia 377.
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La representación de log k frente a los parámetros de Charton (Figura 11.16)
se ajusta a una línea recta con un buen coeficiente de correlación, por lo que los
autores despreciando las pequeñas modificaciones en la fuerza del enlace N-CI y
en la estabilizacibn del doble enlace C= N atribuyen al impedimento estérico la
disminución de velocidad observada.
Figura 11.16.-Representación de log k frente a los parámetros de Charton.
Con respecto a la configuración del estado de transición los autores
consideran, en función de la variación del efecto isotópico y de la p de Hammett,
que debe ser anti ( Figura (11.17 (I)).
Si la configuración fuese la eclipsada cabría esperar menor grado de
desarrollo del doble enlace en el estado de transición al incrementar el volumen del
radical alquílico y, por consiguiente, el valor de p aumentaría.
En el mismo sentido apunta la variación de los parámetros termodinárnicos,
fundamentalmente la entropía, que se muestra en la Tabla 11.33. Por las razones
apuntadas anteriormente podría esperarse una disminución de la entropía de
activación al aumentar el efecto estérico en una configuración eclipsada en contra
de los resultados que obtienen Cho et al. (loc. cit.l.
•
•
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Figura 11.17.-(/) Confíguraciones anti y ec/ípsada del estado de transicíón. (ll1
Posibles impedimentos estéricos.
•
•
Tabla.ll.33.-Efecto sobre el va/or de /os parámetros termodinámicos de /os
sustituyentes a/quílicos en e/ N.
ArCHZN(CI)R ^H'/kcal/mol ^S'/ue
R=Me 14.2 6.8 7.4 -19.9 -46.8 -43.4
R= Et 14.9 7.2 7.9 -18.8 -46.6 -43.0
R= i-Pr 16.9 8.4 8.9 -16.2 -43.0 -40.9
R= t-Bu 20.7 10.7 11.8 -6.2 -37.7 -35.5
(1) MeONa/MeOH referencia 364. (2 ► MeNHZ/MeCN referencia 377. (3) EtzNH/MeCN referencia 377.
Discuten también estos autores las dos interacciones que se muestran en la
figura (11.17 (II)) y que pueden ser la causa del efecto estérico encontrado.
Si la repulsión entre la base y el grupo alqu1ico fuera el factor dominante, la
sensibilidad de la velocidad de reacción al impedimento estérico disminuiría a
medida que el doble enlace alcanzase más desarrollo en el estado de transición, ya
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que la base y el grupo alqu1ico estarían más atejados; por el contrario, un
incremento del volumen de la base aumentará el valor de yí .
Si la interacción dominante fuese entre el radical y el protón en posición
eclipsada, el efecto estérico se incrementará al aumentar el grado de desarrollo del
doble enlace en el estado de transición, en tanto que se verá poco afectado por
volumen de la base.
Los resultados obtenidos por Cho et al. (Figura 11.16) ponen de manifiesto
que el valor de r^' aumenta con el tamaño de la base (0.96 con MeNH2/MeCN,
1.58 con Et2NH/MeCN) y disminuye sustancialmente al incrementar el grado de
doble enlace en el estado de transición (2.11 con MeONa/MeOH, 0.96 con
MeNH2/MeCN), lo que está de acuerdo con el primer supuesto y permite concluir
a los autores que el efecto estérico encontrado se debe a la interacción de la base
con el grupo alquílico en el estado de transición.
EI uso de bases no cargadas en procesos de eliminación conducentes a la
formación de olefinas ha sido Ilevado a cabo con sustratos muy activados
s^s,s^s,sso Cho, Namgoong y Bartsch3s5 han utilizado como base distintas
aminas; algunos de los resultados obtenidos ya han sido mostrados en el presente
informe.
Tabla 11.34.-Efecto de/ sistema base/diso/vente.
ArCH2NICl)CH3
MeONa/MeOH384 BuZNH/MeCN385
p K, 18.3 18.3
p 1.58 0.96
k,.,/ko 6.4 8.8
kg^/k^, 15.8 24.1 "'
^H'/Kcal/mol 14.2 7.6
OS=^ue -19.9 -45.1
^G'/Kcal/mol 20.1 21.0
(1) calculado utilizando como base (i-Bu)ZNH.
s
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De cierto interés es el estudio realizado con Bu2NHIMeCN como sistema
base/disolvente cuyo pKe, 18.3381 es coincidente con el de MeONa en MeOH. La
tabla 11.34 recoge los resultados obtenidos en ambos sistemas, su análisis refleja
un importante cambio en la estructura del estado de transición.
La disminución de p pone de manifiesto un menor carácter carbaniónico
cuando se utiliza Bu2NH/MeCN.
EI efecto isotópico encontrado en este último sistema, 8.8, indica una
ruptura del enlace C-H próxima al valor máximo. EI valor de 6.4, que determinan
para MeONa/MeOH, puede ser consistente tanto con un mayor carácter
carbaniónico del estado de transición, como con una menor ruptura C-H; el alto
valor de p parece indicar que la situación es la descrita en primer lugar.
Tabla II .35. -/nfluencia sobre los valores de p y k„/ko.
Base/disolvente pK, k^,/ko p
Piperidina/MeCN 18.9 6.6 0.84
Et2NH/MeCN 18.7 8.6 0.89
Bu2NH/MeCN 18.3 8.8 0.96
(i-Bu)ZNH/MeCN 17.9 6.4 0.86
PhCHzNHCH3/MeCN 17.1 5.0 0.82
Los autores, sin embargo, consideran de poca importancia la variación del
efecto isotópico. Argumentan que se trata del valor máximo encontrado cuando se
utilizan como bases las aminas que se muestran en la tabla 11.35, y concluyen que
la ruptura C^ H en el estado de transición es razonablemente similar en ambos
sistemas.
EI efecto del grupo saliente indica un ligero aumento de la ruptura N-X
cuando se utiliza BuZNH/MeCN (suponen que el estado de transición de este último
es muy similar al que se alcanza con (i-Bu)2NH/MeCN).
La disminución de la entalpía de activación la atribuyen a un mayor grado de
formación de doble enlace C= N, lo que está de acuerdo con la disminución de la
p de Hammett. Argumentan para ello que el balance enrgético resulta favorable ya
que el doble enlace C=N es unas 75 kcal/mol más estable que el enlace sencillo
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C-N mientras que la energía de disociación del enlace N-CI es de aproximadamente
60 Kcal/mo1382; sin embargo no presentan una adecuada justificación de la
disminución de la entropía de activación.
Concluyen que el estado de transición, utilizando Bu2NH/MeCN, ha de ser
altamente simétrico, con un doble enlace sustancialmente desarrollado y un ligero
carácter carbaniónico.
En función de sus resultados sitúan el estado de transición para la reacción
con aminas secundarias en MeCN en un diagrama de More O'Ferrall-Jencks como
el que se muestra en la figura 11.18.
Figura 11.18.-Diagrama de More O'Ferrall.
Suponen que tanto el carbanión como el ion cloruro se encuentran más
solvatados en MeOH que en MeCN mientras que las moléculas neutras y el ion
nitrenio serán ligeramente más estables en este último disolvente. EI efecto
resultante será que, al cambiar el sistema base/disolvente de MeONa/MeOH a
Bu2NH/MeCN, se incrementa la energía tanto del carbanión y del intermedio
catiónico como de los productos respecto de los reactivos. Por otro lado, se
observa muy poco aumento de la energía libre de activación (Tabla 11.34), por lo
•
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que concluyen que la superficie de energía potencial decrece a lo largo de la
coordenada de reacción pero aumenta en la dirección perpendicular al cambiar a
Bu2NH/MeCN. Sobre este supuesto consideran que los efectos paralelos serán los
predominantes en el estado de transición.
Sitúan el estado de transición, para el proceso en presencia de Bu2NH/MeCN,
aproximadamente en el centro del diagrama. Un aumento en la fuerza de la base
lo trasladará hacia los reactivos y una disminución de la misma hacia los productos,
en cualquier caso el valor del efecto isotópico disminuirá.
Por el contrario, cuando la reacción tiene lugar a través de intermedios
moderadamente más carbaniónicos, como para los 2-ariletilos en ArO^/DMF, la
ausencia de cambios en el efecto isotópico ha sido interpretado considerando que
los efectos paralelos y los perpendiculares son del mismo orden'ss
11.3.2.-Eliminaciones 1,2 a partir de N-(arilsulfonoxi)aminas (NAS).
Las N-(arilsulfonoxi)aminas son altamente reactivas en presencia de bases,
forman iminas mediante reacciones de eliminación que han sido extensamente
estudiadas por Hoffman et a/.3'2.
Cho, Pyun y Kim3ss estudian la eficacia como grupos salientes en las
reacciones de eliminación conducentes a la formación de iminas de CI, Br y
OS02Ar. Sus resultados revelan que los arenosulfonatos, peores grupos salientes
que el Br cuando se forman olefinas, Ilegan a ser buenos grupos salientes en
reacciones de eliminación a partir de ArCH2N(X)R. Este comportamiento es
interpretado en función de la distinta fortaleza de los enlaces. EI enlace C-OS02Ar
es aproximadamente 15 kcal/mol más fuerte que el C-Br3ss,373, en tanto que el
enlace N-OS02Ar es unas 30 kcal/rnol más débil que el N-Br3's
Esta eficacia de los arenosulfonatos como grupo salientes en los procesos
de formación de iminas permite estudiar eliminaciones concertadas en el espectro
E2 central-E1, que resulta inaccesible en las eliminaciones conducentes a olefinas.
Los estados de transición en las reacciones bimoleculares de eliminación a
partir de N-(arilsulfonoxi)aminas muestran sustanciales diferencias con los descritos
en los estudios con N-cloraminas.
Los resultados recogidos en la tabla 11.36 ponen de manifiesto que la
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sustitución de cloro por m-(trifluorometil)-bencenosulfonato (OAs) se traduce en
una clara disminución de la transferencia protónica en el estado de transición y un
mayor desarrollo de carga en el grupo saliente. Lo que se interpreta como un
estado de transición tipo ión nitrenio.
Tabla 11.36.-Efecto de/ grupo sa/ente y el sistema base/disolvente en la
constante cinética y los parámetros característícos de/ estado de transición para
la reacción de eliminación de N-(ari/su/fonoxilaminas.
Sustrato ArCH2N(C11CH33&` ArCHZN10As)CH338' ArCHzN(OAs)H38ss^o
Base/disolvente MeONa/MeOH MeONa/MeOH PhCHZNH2/MeOH
^roletive 1 1 7J ^ •3
p 1.73 1.15 0.1 1
kH/kp 6.4 3.6 1.2
p,a ---- 1.3 1.65
OH'/kcal/mol 14.9 12.2 14.5
^S`/eu -16.8 -16.2 -34.8
La figura 11.19 muestra372 de forma cualitativa los cambios estructurales del
estado de transición al mejorar el grupo saliente (cambio de cloro por OAs) y
modificar la base (bencilamina por metóxido) en un mismo disolvente (metanol). EI
resultado es un desplazamiento hacia un mecanismo E2 con carácter E1 al hacerse
más débil la base y más eficaz el grupo saliente.
Hoffman y Belfoure370 estudian este sistema utilizando como bases aminas
en metanol y disolución acuosa 2.25 M. de THF-EtOAc (TEW). La tabla muestra
los resultados obtenidos utilizando PhCH2NH1 OAs), (OAs = OS02C6H4 m-CF3),
como sustrato y bencilamina como base.
Los resultados recopilados en la tabla 11.37 ponen de manifiesto un
importante grado de ruptura del enlace con el grupo saliente y, probablemente, un
notable desarrollo del doble enlace.
•
•
•
•
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•Figura 11.19.-Díagrama de More O'Ferrall.
•
Tabla 11.37.-Parámetros característicos de/ estado de transición en /a reacción de
eliminación inducida por benci/amina de PhCH2NH(OAsI•
•
11) Utilizando, como base, pirrolidina.
TEWI-10°C)
0.68/0.84'
4.2
1.32
0.30
11.7
-25
Me0H120°CI
0.11 /0.32'
1.2
1.65
0.10
14.5
-34.8
Dos rasgos característicos son la baja entalpía de activación y la entropía de
activación altamente negativa. La disminución de entropía, al utilizar como base la
amina, puede ser debida a un incremento de la solvatación en torno al estado de
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transición o a la formación de un compuesto cíclico como el que se muestra a
continuación:
H ^
,
Ar` ;%R
^C N
, .
; ,^ _
H^ `, OSOZAr
•N+ H• _
^ ^
H CH2CsFi5
La entropía de activación cuando la base es la trietilamina es prácticarnente
igual a la que se muestra en la tabla 11.37 con la bencilamina, por lo que los autores
descartan la posibilidad del estado de transición cíclico. Consideran, por lo tanto,
que la reorganización de las moléculas de disolvente es el factor rnás importante
a efectos de interpretar los resultados energéticos. Esta conclusión es, además,
coherente con un proceso donde se forman especies cargadas a partir de moléculas
neutras.
La utilización de un disolvente más polar, metanol, se traduce en un estado
de transición próximo al ion nitrenio. La reacción sigue siendo bimolecular pero con
una mínima abstracción protónica, y por lo tanto, un pequeño efecto isotópico. Ya
que la ruptura del enlace C-H es pequeña, en un disolvente más polar, cabe esperar
menor desarrollo del enlace rr; por lo que la disminución de entropía de activación
en función de la ordenación de las moléculas del disolvente en torno al grupo
saliente mediante enlaces de hidrógeno.
En el mismo trabajo, Hoffman y Belfoure determinan el valor de ^,,. Cuando
utilizan el método clásico, la correlacibn de log k con el pKe del grupo saliente,
obtienen valores superiores a 2.5. En diferentes trabajosZ23•383 se ha sugerido que
esta aproximación únicamente es válida cuando los grupos salientes son muy
similares. Lewis y Hu 384 han Ilevado a cabo un estudio de las constantes de
equilibrio para el siguiente proceso:
[II.104] ArS020-CH3+C6H502S0- ^ ArS020" +CH3-OS02C6H5
•
•
!
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Tabla 11.38. -,B y^,o para la eliminación catalizada por bases de N-
(Arilsu/fonoxi^aminas.
R,RZCHN(OAs1H ^B ^bc"3
(1)R, = H RZ = CSH„ 0.24 0.51
(2)R, = CH3 Rz = C4H9 0.22 0.55
(3)R, = H RZ = CF3CH2 O.22 0.49
(41R, = H RZ = Ph 0.30 0.423^0
(5 ► R, = H RZ = p-CH3CeH4 0.32 0.45
(6)R, = H R2 = m-CH3CeH4 0.35 0.49
(7)R,=H RZ=p-NOZC6H, 0.43 0.41
Figura 11.20.-Diagrama de More O'Ferrall.
•
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En la tabla 11.38 se muestra los valores de ^ y^^ CN3 para R,R2CHN(OAs)H en
TEW determinados por Hoffman y Shankweiler385. En funcibn de estos resultados
puede situarse el estado de transición en un diagrama de como el que se muestra
en la figura 11.20.
En términos de la aproximación de More 0'Ferrall-Jencks, un grupo alqu1ico
en el C^ ( (1)-(3) Tabla 11.38) actúa sobre los dos intermedios virtuales, carbanión
e ion nitrenio, estabilizando este último y desestabilizando el primero. Como
consecuencia de esto el estado de transición exhibe las características propias de
un proceso E2 tipo E1, donde la ruptura del enlace con el grupo saliente (49-55%)
es mayor que la abstracción del protón (22-24%).
La presencia de un grupo dador ((1) Tabla 11.38) o aceptor ((3) Tabla 11.38)
de carga no parece afectar a la estructura del estado de transición, lo que permite
concluir a estos autores que el efecto inductivo no tiene mayor relevancia.
Interpretan este comportamiento como consecuencia del carácter de ión nitrenio
del estado de transición; en este sentido aducen que la pequeña ruptura del enlace
C-H no permite en el C^ el desarrollo de carga necesario para que tal efecto sea
significativo. Por otro lado el mismo C^ aisla al grupo alqulico del resto de la
molécula impidiendo un efecto inductivo sobre el N deficiente de carga.
La presencia de anillos aromáticos ((4)-(6) Tabla 11.38) produce, sin embargo,
una significativa modificación del estado de transición, al que confiere mayor
carácter de carbanión, si bien el proceso concertado sigue siendo E2 tipo E1 ya que
la ruptura N-OAs (42-49%) es mayor que la de C-H (30-35%). Este resultado lo
interpretan tomando en consideración la estabilización de la especie carbaniónica
mediante un efecto resonante. La ausencia de modificaciones apreciables del
estado de transición al introducir grupos dadores ( (5) Tabla 11.38) o aceptores de
electrones (( 6) Tabla 11.38) confirma la suposición previa referente a la ausencia de
efectos inductivos.
Cuando el sustituyente en el C^ es el grupo p-nitrofenilo se produce una
importante modificación, ya que el estado de transición presenta características de
un proceso concertado E2 central lo que, Hoffman y Shankweiler, interpretan como
un incremento de la estabilización por resonancia.
La tabla 11.39 recoge resultados obtenidos en distintas reacciones de
•
•
•
•
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eliminaciones que conducen a la formación de iminas, pudiendo concluirse la
Tabla 11.39.-Valores de ^B y^B, ^^ en reacciones de eliminación conducentes a la
formación de iminas.
Sustrato Base/disolvente ^g ^^c"3
(11CBHSCHZNHOAs RZNH/MeOH 0.10 0.573'0
(21C6H„CHZNHOAs RZNH/TEW 0.24 0.513^
(31CeH5CH2NHOAs RzNH/TEW 0.30 0.423es
(4)CBH5CHZNHICH3^OAs MeONa/MeOH -0.25 0.433s'
(5)CeH5CH2NH(CH3 ► CI BuzNH/MeCN 0.41 0.413ss
(6 ► CBHSCHZNH(CH3 ► CI MeONa/MeOH >0.41 0.413s'
presencia de un amplio espectro de estructuras para el estado de transición como
se puede observar en la figura 11.21.
Figura 11.21.-Díagrama de More O'Ferra/l.
•
103
••
•
••
III.-EXPERIMENTAL.
s
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s111.1.-Reactivos.
Las disoluciones de los aminoácidos (Tabla 111.1) fueron preparadas, en el
momento de su utilización, por pesada directa del producto comercial. Glicina
(GLY), alanina (ALA), ácido amino isobutírico (AIB), ácido amino butírico (ABU),
valina (Val), leucina (LEU), isoleucina (ILE), tertleucina (TLE), norleucina (AHX),
treonina (THR), serina (SER) y homoserina (HSE) fueron marca Merck de calidad
p.a. La sarcosina (SAR), N-metil-alanina (N-Me-ALA) y N-metil-valina (N-Me-VAL)
fueron suministradas por Sigma. La glicina deuterada y la prolina (PRO) eran de
marca Aldrich.
EI hipoclorito sódico se obtuvo haciendo gotear ácido clorhídrico concentrado
sobre permanganato potásico para formar cloro según:
[III.1] 8H'+5C1-+Mn04^4H2O+Mn+2+5/2C12
•
EI gas liberado, tras hacerlo pasar por una disolución de ácido sulfúrico
concentrado, se recoge en una disolución de hidróxido sódico 0.5 mol dm 3. Los
procesos que tienen lugar son los que a continuación se indican:
[ III . 2 ] C12 +OH---HOC1 + C1-
[III.3] HOCI+OH--► C10-+H2O
i
•
La disolución de hipoclorito sódico así preparada, que se conservó en frasco
de color topacio en refrigerador, fue renovada cada 5 dias. La concentración se
determinó espectrofotométricamente por medición de la absorción a 292 nm.
(E=350 dm3mol-'cm^')58.
La disolución de hipobromito sódico se preparó directamente por dilución de
bromo (Merck p.a.) en una disolución concentrada de hidróxido sódico. Se
conservó en condiciones similares a las descritas para el hipoclorito y fue renovada
cada dos días. La concentración se determinó espectrofotométricamente a 330 nm
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Figura 111.1.-Arr^inoácidos estudiados.
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(E/dm3mol-'cm^' = 324)188.
La fuerza ionica se controló con disoluciones de NaCI (Merck p.a.), KCI
(Merck p.a.) o NaCl04 (Merck p.a.) preparadas por pesada directa del producto
comercial seco. De igual forma se procedió las disoluciones de NaOH y KOH,
ambas Merck calidad p.a.
Las disoluciones de trifluoretanol y hexafluor-2-propanol fueron preparadas
directamente a partir del producto comercial (Sigma).
•
•
s
111.2.-Procedimiento experimental.
La reacción se siguió mediante una técnica espectrofotométrica dinámica
para lo que se utilizó un espectrofotómetro Vis-UV Beckman modelo DU-70
monohaz equipado con un carro portacubetas termostatado. La temperatura se
mantuvo constante por flujo de agua procedente de un termostato Frigiterm
6000382 que garantiza una constancia de temperatura de t 0.1 °C.
Las reacciones se Ilevaron a cabo en cubetas de cuarzo de forma prismática
de 1 cm de camino bptico y 3.5 ml. de capacidad, que se mantenían cerradas
durante la realización de las medidas.
Los N-Cl-aminoácidos se generaron por mezcla simultánea de volúmenes
similares de disolución de aminoácido e hipoclorito a pH 9, valor al que es más
rápida la formación def N-Cl-aminoácido25. Con los N-Br-aminoácidos se siguió un
procedimiento idéntico excepción hecha del valor del pH de mezcla que fue
11386. Inmediatamente después se añadió el volumen adecuado de la disolución
de iones hidróxido o alcohóxido para conseguir la concentración deseada. Todas
las disoluciones fueron termostatizadas previamente durante al menos 20 minutos.
EI estudio realizado con serina, treonina y homoserina fue Ilevado a cabo en
atmósfera inerte para lo cual se hizo pasar una corriente de Argón a través de
todas las disoluciones durante 30 minutos. Tanto la termostatización como la
mezcla de reactivos se realizaron en en atmósfera inerte para lo que se utilizó una
bolsa "atmosbag" proporcionada por Aldrich.
La figura 111.2 muestra los espectros de absorción de hipoclorito, hipobromito
e isoleucina en la región ultravioleta. Todos los aminoácidos estudiados muestran
un comportamiento similar al presentado para la isoleucina no mostrando absorción
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significativa por encima de 240 nm.
Los espectros de absorción para los N-Cl-aminoácidos muestran un máximo
en torno a ^1= 255 nm (figura 111.3 N-CI-IIe) en tanto que los N-alquil sustituidos
exhiben un máximo próxirno a a= 2fi7 nm (figura 111.4 N-CI-Sar),
Los N-Br-aminoácidos presentan un máximo a.1= 288 nm (figura 111.5 N-Br-
Gly) que se desplaza hasta ^1= 300 nm cuando poseen un grupo alquilo en el
nitrógeno (figura 111.6 N-Br-Sar).
EI seguimiento de la reacción se realizó a las longitudes de onda citadas
registrando los valores de absorbancia del medio de reacción a distintos tiempos
hasta la desaparición de la banda. En todos los casos se utilizó el método de
integración para obtener el valor de la constante de pseudoorden uno.
Con los N-Cl-derivados de glicina, sarcosina y tertleucina el espectro, una
vez finalizada la reacción, permanece inalterado durante dias, con los demás N-CI-
aminoácidos tiene lugar la lenta formacibn de una banda a 270 nm que no interfiere
en el estudio realizado excepción hecha del Ilevado a cabo con la N-Cl-serina (figura
111.7). En este últirno caso no ha sido posible determinar las constantes de segundo
orden en presencia iones hidróxido y trifluor etóxido de forma directa si bien, como
se mostrará más adelante, se ha podido Ilevar a cabo una estimación para la
primera de ellas.
Las medidas de pH se realizaron con un pH-metro Crison modelo 506 y un
electrodo de vidrio M-7598 que permite una exactitud de t0.02 unidades de pH.
Cuando la fuerza iónica se controló con NaCl04 se utilizó como electrolito
del electrodo de referencia NaCI con objeto de evitar la precipitación de KCI04
sobre el punto de unión líquida.
Cuando se utilizó como base el trifluoretóxido se calibró el pH-metro a pH
12 con tampón glicina/glicinato. Para evitar los errores debidos a los iones Na+ se
utilizó como electrolito de fondo KCI y como base KOH. Debido a la lenta respuesta
del electrodo en disoluciones de hidróxido potásico2$Ó se dejó transcurrir el mismo
tiempo (5 min.) antes de realizar cada una de las medidas y la concentración de
iones hidrbxido se determinó mediante calibrado con una disolución estándar de
hidróxido potásico.
•
•
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•Figura 111.2.-Espectros de absorción de hipoclorito sódico, hípobromito sódico e
íso%ucina.
s
s
Figura 111.3. -Espectro de absorción de N-Cl-iso%ucina.
111
•Figura 111.4.-Espectro de absorción de la N-Cl-sarcosina.
Figura 111.5.-Espectro de absorción de la N-Br-glicina.
•
•
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•Figura 111.6.-Espectro de absorción de la N-Br-sarcosina.
a
Figura 111.7.-Espectro de absorción de la N-Cl-serina.
•
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En las reacciones promovidas por el ion trifluoretóxido la concentración del
mismo en la mezcla de reacción se determinó mediante la expresión: ^
[III.4] [B] _ [Bt]
i 1 +10 ^pK-p^ )
donde (B] y(Bt] son las concentraciones de ion trifluoretóxido y la total de alcohol
respectivamente, y el pK es el pK, del trifluoretanol.
Para corregir los cambios en el valor de pH, causados por la hidrólisis del tampón
2'$•2'9 en las disoluciones de trifuoretanol y que conduce a modificaciones en la
contribución de los iones hidróxido al valor de la constante observada, k,^, las
constantes de segundo orden fueron calculadas mediante la representación de k,^
kaM(OH^] frente a la concentración de iones trifluoretóxido, donde ko„ es la constante
de segundo orden para la descomposición en presencia de iones hidróxido.
Con hexafluorpropanol, si bien tiene lugar la misma variación del valor del
pH, no se Ilevo a cabo niguna corrección debido a la escasa influencia de la
concentración de iones hidróxido a valores de pH próximos a 9.
111.3.-Análisis de productos.
Como ya se indicó con anterioridad, los productos de reacción esperados son
agua, ion cloruro, amoníaco o, en caso de tener sustituyentes en el nitrógeno, la
amina correspondiente y el a-cetoácido.
La determinación de la concentración de amoniaco fue realizada con un
electrodo selectivo Ingold (152303000) para lo que se construyeron curvas de
calibrado como la que se muestra en la figura 111.8 a partir de una disolución de
NH4C1 (Merck p.a.).
Las determinaciones se realizaron utilizando disoluciones ĉon una
concentración de hidróxido sódico 0.2 mol dm 3,valor máximo de fuerza ibnica
admitido por el electrodo . Los resultados se recogen en la tabla 111.2.
•
•
•
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•Figura 111.4.-Calibrado realizado para la determinación de NH^.
Tabla 111.2.
•
N-CI-Aminoácido %NH3 N-CI-Aminoácido °^NH3
N-CI-Ser 73 N-CI-Ahx 61
N-CI-Thr 64 N-CI-Val 73
N-CI-Hse 65 N-CI-Leu 66
N-CI-GIy 66 N-CI-IIe 94
N-CI-AIa 99 N-CI-TIe 79
N-CI-Abu 83 N-CI-Sar 0
N-CI-Aib 64 N-CI-N-Met-Ala 0
(Aminoácido] = 3.0 10'3 mol dm^, (CIO'] =1.4 10^ mol dm 3, (NaOH] =0.2 mol dm'3, T= 298 K
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Los a-cetoácidos se determinaron a traves de la formación de las 2,4-
dinitrofenil hidrazonas según :
[IL5] RCOC02H + HzNNH --{ ^ ^ ^- N02 ^--► R - C = N - N -^ ^ ^ ^--- NOz
COOH
EI método utilizado es el seguido en otros trabajos'88 basado en una modificación
del procedimiento de Friedemann y Haugen387 propuesto por Metzler y Snell388.
Se fundamenta en la observación realizada por Dakin y Dudley389 según la cual
las p-nitrofenilhidrazonas de los cetoácidos muestran un color brillante, rojo 0
púrpura, en medios fuertemente básicos.
Figura 111.8.-Curvas de ca/ibrado rea/izadas con ácido g/ioxí/ico y ácido pirúvico.
La medición de la banda de absorbancia que aparece a valores de longitud
de onda comprendidos entre 430 y 460 nm. permite la construcción de curvas de
calibrado como las que se muestran en la figura 111.8 en donde se utilizaron
disoluciones estandarde ácido glioxílico (^l =452 nm) y pirúvico (^ =440 nm) y que,
•
♦
•
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como puede observarse, son prácticamente indistinguibles.
La secuencia seguida en la elaboración de las mismas es la que a
continuación se describe: Se añade 1 ml de disolución de 2,4-dinitrofenilhidracina
(500 mg. de 2,4-dinitrofenilhidracina en 500 ml. de HCI 2 M387) a 4 ml de
disolución que contiene 0-5 ,umol. de a-cetoácido . La mezcla se deja a
temperatura arnbiente durante 30 min para que se forme la hidrazona y, a
continuación, se neutraliza por adición de 5 ml de disolución tampón hidróxido
sódico/fosfato. La hidrazona del aldehido producido en la descomposición
unimolecular se extrae con 10 ml de benceno188. En la fase acuosa queda la
hidrazona del a-cetoécido que, por adición de 5 ml de disolución 2.5 M. de
hidróxido sódico, desarrolla color. Tras 10 min. de espera se realiza el estudio
espectrofotométrico.
Los resultados que se muestran en la tabla 111.3 se obtuvieron por aplicación
del método descrito a una alícuota de 2 ml, diluida al 50% con agua destilada,
extraidos de la mezcla de reacción una vez finalizado el proceso.
Tabla 111.3
N-CI-Aminoácido % a-cetoácido N-CI-Aminoácido % a-cetoécido
N-CI-Ser''' 47 N-CI-Val 51
N-CI-Thr 91 N-CI-Leu 64
N-CI-Hse 60 N-CI-IIe 48
N-CI-GIy 100 N-CI-TIe 27
N-CI-AIa 100 N-CI-Sar 100
N-CI-Abu 65
[Aminoácido] = 3.0 103 mol dm^, [CIO'] =1.4 10^ mol dm 3, [NaOH] = 0.4 mol dm3, I= 0.5 mol dm^
(NaCl0,1, T= 298 K. ''' Resultado obtenido en la descomposición de N-CI-Ser si la reacción se da por
finalizada cuando aparece la banda de absorbancia a 270 nm. Un anélisis realizado 5 min después no
muestra señales de a-cetoécido.
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111.4.-Métodos numéricos
Los valores de las distintas constantes de velocidad se estimaron utilizando
la metodología de los mínimos cuadrados, que establece que los mejores
estimadores de los parámetros A y B en una expresión de la forma:
. [III.6] f(x,Y) = A + B g(x,Y)
son aquellos valores que minimizan la suma de cuadrados definida como:
[III.7 ] Q = ^ { [f (xá.Y1) -A-Bg(xi.Yi) ] 2wi}
donde x e y son magnitudes determinadas experimentalmente y w es un factor de
ponderación3so
EI cálculo de los valores de las constantes catalíticas, coeficientes de
absortividad molar, parámetros de activación, etc. involucrados en ecuaciones que
respondieran a la ec. 111.7 se Ilevó a cabo utilizando el programa FIG-P distribuido
por la firma BIOSOFT-ELSEVIER, que permite realizar un completo análisis
estadístico de la regresión. Este mismo programa se utilizó para el ajuste a la doble
exponencial en el estudio de la descomposición de la N-Cl-serina.
Por su parte, en el tratamiento de los valores experimentales de la
absorbancia y del tiempo se utilizó el algoritmo basado en una idea originalmente
apuntada por Davies, Swann y Campey 3s' (en adelante citado comó DSC) y
aplicada por Holt y Norris 3s2 para la estimación de la constante de velocidad de
pseudoorden uno por el método de integración.
Se trata de una optimización monodimensional no lineal, en donde se aplica
la metodología de los mínimos cuadrados para la estimación de los parámetros A,
B y^ de ecuaciones del tipo:
[III. 8] f(x, y, ^) = A+ B g(x, y, ^)
En el caso que nos ocupa ^ sería el valor de la absorbancia a tiempo infinito.
En la figura 111.9 se ilustra como opera el método de optimización que se
denominado DSC. Se parte de un valor inicial de ^(^o) y con este valor se
determinan los valores de a y b que minimizan la suma de cuadrados Q:
obteniéndose el valor Qo. A continuación se repite la estimación de los parámetros
•
s
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[III.9l Q = ^ { [f (xZ,Y1, ^) -A-Bg(xi.Y=. ^) l 2wi}
A y B con otro valor de ^(^, _ ^o + ó), y así sucesivamente, es decir, con ^; _
^o +(2' - 1)ó, hasta obtener un valor de Q que sea mayor que Q;_,. Una vez que
se ha Ilegado a esta situación, se calcula el valor de Q;+, en el punto ^;+, =(^;_,
+ ^;)/2.
Estos tres puntos Q;_,, Q; y Q;+, se ajustan a una parábola cuyo mínimo es
el valor mínimo de Q(Q,,,,i„) y, por tanto, los valores de a, b y^ correspondientes
a ese valor de Q son los que se consideran como los mejores estimadores de A, B
Y ^• ^
Figura 111.9. -Búsqueda del mínimo, a/goritmo de Davies, Swuann y Campey.
EI proceso puede volver a repetirse tomando los valores anteriores como
punto de partida y reduciendo el tamaño del paso ó hasta que la diferencia entre
las sucesivas iteraciones sea la deseada. EI programa correspondiente se escrito
en lenguaje BASIC ha sido puesto a punto en nuestro Departamento3s3, un
listado del mismo se recoge en el apéndice.
En la figura 111.10 se muestra un ejemplo típico del ajuste de los datos
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absorbancia/tiempo a la ecuación integrada de orden uno. Los datos corresponden
a una de las cinéticas de descomposición de la N-Cl-glicina.
Figura 111.10.- Línea/ización datos Absorbacia/tiempo lN-C/-G/yJ.
Cabe señalar que en todos los casos se comprobó que los residuos
mostrasen un comportamiento aleatorio (véase la figura 111.11 i. En ocasiones este
método sirve de una guía para detectar la presencia de procesos paralelos, así, por
ejemplo, en algunas ocasiones es necesario desechar los primeros puntos de la
cinética debido a la formación de N,N-dicloroaminoácidos.
A lo largo del texto, igualmente en las figuras, se ha decidido emplear el
punto para indicar los decimales por ser ésta la notación más ampliamente
difundida entre la comunidad científica. Por razones similares en las figuras para
indicar las potencias de 10 se ha empleado indistintamente E o e tal como lo hace
el programa empleado para su confección.
•
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Figura 111.11.-Tendencia a/eatoria de /os residuos (ajuste a/a ecuación íntegrada
de orden unoJ .
s
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IV DESCOMPOSICION DE LA N-CI-GLICINA CATALIZADA POR BASES.
•
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Los N-CI-o-aminoácidosd se descomponen en ausencia de bases mediante
un proceso de fragmentación concertada. En presencia de iones hidróxido el
proceso tiene lugar a través de un mecanismo alternativo. Tal como se mostró en
el apartado 111.5 (Métodos numéricos) la reacción es de orden uno con respecto a
la N-Cl-glicina, en adelante se presenta el ^ estudio de la influencia de la
concentración de iones hidráxido y alcohóxido sobre la velocidad de reacción, así
como aquellos efectos, isotópico y de grupo saliente, que permitan caracterizar el
proceso. _
IV.1.-Influencia de la concentración de iones hidróxido.
La reacción fue seguida a 254 nm., longitud de onda a la que el N-CI-
aminoácido presenta un máximo de absorbancia. La técnica experimental, así como
el orden de mezcla de los reactivos, se ha descrito en el capítulo anterior.
Figura IV.1.-lnfluencia de la [OK] en la descomposici6n de la N-CI-GIy.
•
[9licina] =3.0 10^ mol dm'3, [CIO"] =1.4 10^ mol dm'3, I=0.5 mol dm^ (NaCI), T= 298 K.
d.-En este punto cabe señalar que por Ca se entiende, en /as reacciones de eliminacíón conducentes
a la formación de o%finas, el carbono unído al grupo saliente. Sin embargo, por ser este un estudio de
N-CI-a Aminoácidos, denominaremos a al que se encuentra en dicha posición respecto al grupo
carboxflico.
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La concentración de iones hidróxido se obtuvo mediante adición a la mezcla
de reacción de la cantidad adecuada de disolución de NaOH. La fuerza iónica se
mantuvo constante, 0.5 mol I^', con NaCI.
Del análisis de los datos cinéticos se concluye, para la velocidad de reacción,
una dependencia de orden uno con la concentración de N-Cl-aminoácido. La
representación de la constante cinética de primer orden frente a la concentración
de iones hidróxido, se ajusta a una línea recta, por lo que puede establecerse la
siguiente ecuación de velocidad:
[IV.1] V=Vo+VoX=ko [N-C1-Aa] +koH[N-C1-Aa] [OH-]
donde vo es la contribución debida al proceso de descomposición unimolecular en
ausencia de bases y ko„ la constante catalítica debida a la presencia de iones
hidróxido.
IV.2.-Influencia de la temperatura.
Figura IV.2.-/nf/uencia de /a [OK] en la descomposíción de /a N-C/-Gly a
distintas temperaturas.
[glicina] = 3.0 10^ mol dm^, [CIO'] =1.4 10^ mol dm^, I=0.5 mol dm3 (NaCI).
♦
•
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Las experiencias citadas en el apartado anterior fueron repetidas a diferentes
temperaturas. Tal como se muestra en la figura IV.2 la representación de Ic^^
frente a[OH^] es en todos los casos lineal dentro del intervalo de concentración
estudiados.
•
IV.3.-Influencia de la fuerza iónica.
Las constantes cinéticas muestran una dependencia de la concentración de
cloruro sódico. En la figura IV.4 se muestra la representación de la constante
cinética frente a la fuerza iónica. En la misma se pone de manifiesto que, al
aumentar la concentración de iones hidrbxido, aumenta el efecto debido a la
concentración de electrolito.
Figura IV.3.-lnf/uencia de /a fuerza iónica (NaCI).
•
[glicinaJ = 3.0 10^ mol dm^, [CIO'1=1.4 103 mol dm 3, T= 298 K.
IV.4.-Efecto isotópico.
Se realizó el estudio cinético de la descomposición de [2H4] N-Cl-glicina,
siguiendo, al igual que antes, la desaparición del máximo de absorbancia a 254 nm.
EI comportamiento observado fue en todo análogo al descrito para el
127
compuesto no deuterado. La pendiente de la representación de la figura IV.4
permite determinar un valor de IcoH =(0.73 t 0.07)10"2mol dm'3 para la (2H4] N-CI-
glicina.
Figura IV.4.-Efecto isotópico. lnfluencia de la [OKJ en la descomposición de la
[2H4J N-CI-GIy.
[[^H,]glicina] = 3.7 10"3 mol dm'3, (CIO"] =1.4 10^ mol dm3, I= 0.5 mol dm^ (NaCI ► , T= 298 K.
IV.5.-Efecto del grupo saliente.
Se ha estudiado la influencia que tiene la sustitución de CI por Br como
grupo saliente sobre la velocidad de descomposición .
Tanto la N-Br-glicina sin deuterar como la deuterada muestran un máximo
de absorbancia a 288 nm., longitud de onda a la que se realizó el estudio cinético.
AI igual que con los correspondientes derivados clorados la cinética exhibe
orden dos, uno en la concentración de N-Br-aminoácido y uno en la concentración
de iones hidróxido.
La representación de k,^ frente a la concentración de iones hidróxido es lineal
tal como se observa en la figura IV.5. Los valores de koH, obtenidos a partir de las
pendientes, para N-Br-glicina sin deuterar y deuterada son (19.5t0.3) 10"2 y
(4.81 t0.05) 10"2 mol"' dm3 s^' respectivamente.
•
•
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•Figura IV.5.-Efecto de/ grupo saliente.
•
•
(glicina)=5.31 103mo1 dm^, [Br0']=2.1 10^mo1 dm^; ( [^H4] glicina]=2.8 10^mo1 dm^,
[Br0']=1.6 10^mo1 dm^;1=0.5 mol dm^ (NaC10,1, T=298K.
IV.6.-Influencia de la concentración de alcohóxidos.
IV.6.1.-1,1,1,3,3,3-Hexafluorpropan-2-ol.
A partir de una disolución de (CF3)2CHOH de concentración 1.29 mol dm-3
se prepararon, por dilución con una disolución 3 mol dm 3 de KOH, dos disoluciones
de diferente acidez, con cada una de las cuales se Ilevo a cabo una serie de
medidas. La tabla muestra los valores de k,^ obtenidos para distintas
concentraciones de (CF3)2CH0". Para cada una de las series puede observarse que
la variación de pH, debida a la dilución del tampón, es inferior a 0.2 unidades. En
el intervalo de acidez en que fue realizado el estudio (pH = 9.03-9.64) puede
considerarse que la aportación a la velocidad de descomposición debida a la
concentración de iones hidróxido (5 10^'-2 10"s) es insignificante, por lo que no se
aplicó ningun factor corrector a las constantes cinéticas observadas.
La representación de la k,b^ frente a la concentración de alcohóxido se
muestra en la figura IV.6. La constante catalítica obtenida a partir de la pendiente
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es k„FP=(2.20t0.05)10'3rnol'' dm3 ŝ '
Figura IV.6.-/nfluencia de [(CF^2CH0"I en la descomposición de la N-CI-GIy.
[glicina] =3.0 10^ mol dm3, [CIO'] =1.4 10^ mol dm3, I=0.5 mol dm3 (KCI1, T= 298 K.
Figura IV.7.-Influencia de la [(CF^12CH0'J en la descomposíción de [2H4J N-C/-
G/y.
[[^H4]glicina] = 3.7 103 mol dm^, [CIO-] =1.4 10^ mol dm^, I=0.5 mol dm3 (KCI ► , T= 298 K.
i
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De igual manera se realizó el estudio de los efectos isotópicos y de grupo
saliente utilizando como base (CF3)ZCHO'.
La figura IV.7 muestra la representación de k,^ frente a la [(CF3)2CH0'] para
la [ZH4] N-Cl-glicina. De la pendiente de la misma se obtiene un valor de
k„Fp = (0.36 t 0.02)10-3mol''dm3s'' .
La figura IV.8 muestra la misma representación para la N-Br-glicina
poniendose de manifiesto, como en los casos anteriores, un buen ajuste a los datos
experimentales. La constante catalítica obtenida es k,.,Fp =(17.2 t 0.8)10'3mol-' dm3s''
Figura IV.8.-lnfluencía de la [(CF^2CHOI en la descomposición de la N-Br-Gly.
[glicina] = 5.3 10^mo1 dm^, (Br0-] = 2.1 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm 3(KCI), T= 298 K.
IV.6.2.-Trifluoretanol.
EI método de trabajo utilizado fue en todo similar al descrito para el estudio
con (CF3 ► 2CHOH. Sin embargo en las experiencias realizadas con CF3CH2OH la
concentración de iones hidróxido es suficientemente importante como para
contribuir de forma significativa al valor de la constante observada.
La constante de velocidad de segundo orden fue calculada mediante la
representación de la constante corregida k' definida según:
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[IV.2l k'=kobs-koH[OH-]
frente a la concentración de trifluoretóxido.
En la figura IV.9 puede observarse como la representación utilizando k^ en
ordenadas es lineal en el intervalo de concentraciones estudiado. EI valor obtenido
para la constante catalítica es k^E _(22 t 1)10^3mo1^'dm^3s"' .
Figura IV.9.-lnf/uencia de la [CF3CH2O"I en /a descomposición de N-CI-GIy.
[glicina] = 3.0 10^ mol dm3, [CIO"] =1.4 10^ mol dm3 , I=0.5 mol dm 3(KCI), T= 298 K.
La figura IV.10 muestra la misma representación con la (2H4] N-Cl-glicina,
el valor obtenido para la constante catalítica es ke =(3.4 t 0.1)10^3mo1^'d m3s^' .
EI efecto del grupo saliente fue estudiado sustituyendo Br por CI tanto en la
glicina como en la [2H4] glicina. La representación de k,^. frente a la concentración
de trifluoretóxido se muestra en la figura IV.11.
Las pendientes obtenidas a partir de la misma permiten determinar un valor
de la constante catalítica kTFE^ debidas a la presencia de trifluoretóxido de
(94t 2)10"3 mol^'dm3s"' para la glicina y(22 ± 5110"3 mol^'dm3s"' para la [2H4]
glicina.
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Figura IV.10.-lnfluencia de la [CF3CH2O"I en la descomposición de [2H4J N-CI-
Gly.
([ZH4] glicina] = 3.7 10'3 mol dm 3, [CIO'1=1.4 10^ mol dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCI ► , T= 298 K.
•
Figura IV.11.-lnf/uencia de la [CF3CH2OI en /a descomposicíón de /a N-Br-G/y y
la [2H4J N-Br-G/y.
i [glicina] = 5.3 10^mo1 dm3, [Br0'] = 2.1 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KC11, T= 298K.
([ZH4] glicina] = 2.8 10^mo1 dm^, [Br0'] =1.6 10"3mol dm'3; I=0.5 mol dm^ (KC11, T= 298K.
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IV.7.Discusión.
La N-Cl-glicina puede encontrarse en cualquiera de las formas que se
muestran en la figura IV.12. Si tomamos en consideración los valores de pKa
macroscópicos para para la glicina (pK, = 2.34, pK2 = 9.60), puede concluirse que
las únicas especies presentes en nuestras condiciones de trabajo son (3) y(4). Si
en adición a lo anterior se tiene en cuenta el efecto acidificante del cloro enlazado
al nitrógeno3sa, que debe producir una significativa disminución de pK2, cabe
esperar que el N-Cl-aminoácido se encuentre, en las condiciones de trabajo,
exclusivamente en la forma aniónica (4).
Figura IV.12.-Equilíbrios de protonaci6n de N-CI-Aminoácidos.
IV.7.1.-Alternativas mecanicistas.
En la figura IV.13 se muestran las posibles alternativas mecanicistas. A partir
del mecanismo por etapas E1cB podrán tomarse en consideración distintas
posibilidades en función de los valores relativos de k,, k_, y k2.
r
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Figura IV.13.-Alternativas mecanicistas.
En este supuesto la ecuación de velocidad vendrá dada por:
[IV.3] Vo^ k2 [RC-]
donde [RC^] representa la concentración del carbanión. Si se aplica a esta especie
la condición de estado estacionario y considerando como única base presente los
^ iones hidróxido se obtiene la siguiente expresión:
[IV.4] kz [RC-] +kl [RC-] =k1 [RCH] [OH-]
por lo que puede escribirse:
k ( RCH] [ OFT ][ IV. 5 ] [RC-] = 1
kz +k-i
1
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Tomando en consideración la constante de acidez Ke para el protón unido al
Ca entonces:
[IV. 6 ] _ Ka [RCFÍ] [OH-][ RC ] Kw
A partir de la expresión IV.6 y teniendo en cuenta que.la concentración total
de N-Cl-aminoácido ha de ser igual a la suma de las concentraciones de las
especies protonada y sin protonar se obtiene la siguiente expresión para la
concentración de RCH:
[IV.7 ] [RCH] - Kw[N-C1-Aa]
KW+Ka [ OH']
y sustituyendo IV.7 en IV.5 puede escribirse:
[ IV. 8 ] [RC-] = k1K^, [N-CI -Aa] [OH-]
(kz+k_1) (Kw+Ka [OH-] )
Teniendo en cuenta la expresión para la velocidad dada en IV.3 se obtiene:
[ IV. 9] vox K`^Ic2k1 [ OH' ][ N-CI -Aa]
( kz +Ic-1) ( KW+Ka [ OH- ] )
Suponiendo que KW + Ke[OH-] = K^,,, lo que es de esperar habida cuenta que
para compuestos como acetona el valor de pKe determinado en agua es
aproximadamente 193s5, la ecuación anterior se transforma en:
- kzkl [OH'] [N-C1-Aa]
[IV.10] voH-
(kz+k-1)
a partir de la cual puede obtenerse la siguiente expresión para la constante
catalítica debida a los iones hidróxido:
[ IV.11 ] koH= kzkl
kz +k-i
Si k2 << k., la etapa lirnitante de velocidad será la descomposición del
•
•
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carbanión formado en el equilibrio previo y la expresión IV.11 se reduce a:
[ IV.12 ] __ kaki = kaKa
k^H k-i Kw
Este mecanismo, E1 cB,^^, se caracteriza por la ausencia de efecto isotópico,
por lo que, a la vista de los resultados experimentales, puede quedar descartado.
Si k2 >> k_,, habrá que considerar dos posibles alternativas difíciles de
distinguir: un proceso E1 cB;,,, donde la etapa limitante es la formación de un
carbanión como intermedio estable, o bien un mecanismo concertado E2 cuando
la eliminación del grupo saliente es suficientemente rápida respecto a la
transferencia protónica.
IV.7.2.-Influencia de la concentración de la base y del grupo saliente.
En la tabla IV.1 se muestran los valores obtenidos para la constante
catalítica en presencia de iones hidróxido (koH), trifluoretóxido (k^) y 1,1,1,3,3,3-
hexafluorpropanóxido (kHFP)•
Tabla IV.1.-Constantes de orden dos para las distintas bases empleadas.
Sustrato koH/10^mo1''dm3ŝ ' kTFE/10'3mol''dm3ŝ ' k^.iFP/103mo1''dm3s''
N-Cl-glicina 44.Ot0.2 22 t 1 2.24±0.05
N-Br-glicina 198 t 8 95 t 2 17.1 t0.8
N-CI-[2H,]-glicina 7.40t0.03 3.4±0.1 0.36t0.02
N-Br-[2H,]-glicina 48.5 t0.9 22.5 t0.5
EI efecto del grupo saliente, cuyos valores se muestra en la tabla IV.2,
apuntan en el sentido de un mecanismo concertado E2. EI efecto es menor que el
encontrado en otros procesos E2 tales como3ss,2ss[os sufridos por CH CH X3 2
(ker/k^, = 28), PhCH2CH2X (ke,/k^, = 60),3s3,3^, PhCHIR)N(X)CH31R = Me, k&/k^, = 28.8;
R= H, kB,/k^, =11.9; R= Ph, kB,/k^, =11.1) pero muy difícil de explicar en el marco de
un mecanismo E1cB;,,.
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Tabla IV.2.-Efecto del grupo sa/iente.
Sustrato 1ks,lkaloH (ka.^kci^hE (ke^kci ^Hr^
N-X-glicina
[^H4J N-X-glicina
4.4
6.6
4.3
6.6
7.6
En la bibliografía se encuentran descritos comportamientos de sistemas,
como el 2-p-toluensulfonil-l,2-difenil-1-haloetano3s^,sss, a los cuales se atribuye un
mecanisrno E1 cB;R y muestran un efecto del grupo saliente (kB,/k^, = 2) similar al
encontrado en este trabajo. Sin embargo un proceso por etapas implica la
existencia real del intermedio carbaniónico, al menos durante un periodo de tiempo
superior al de una vibración molecular, por lo que resulta difícil aceptar que el Br,
menos electronegativo que el CI, produzca una estabilización del carbanión.
La hipótesis de un mecanismo E1 cB;R queda descartada si se toma en
consideración el efecto isotópico que se muestra en la tabla IV.3.
Tabla IV.3.-Efecto isotópico.
S U Strato 1^H^p ^ OH ^^H^^D) TFE ^ kH^^O ^ HFP
N-Cl-glicina
N-Br-glicina
5.9
4.1
6.5
4.2
6.2
Si el Br, como se desprende de los resultados experimentales en el supuesto
de un mecanismo E1 cB;,,, estabilizase la especie carbaniónica, el estado de
transición se aproximaría más a los reactivos, disminuyendo el grado de ruptura del
enlace C-H. Para un mecanismo por etapas cabe esperar que, en el marco del
postulado de Hammond, el estado de transición muestre una transferencia
protónica superior al 50%, por lo que una disminución de la misma conllevaría un
aumento del efecto isotópico. Sin embargo los resultados experimentales muestran
una clara disminucibn de dicho efecto en total acuerdo con un mecanismo
concertado E2.
Como puede observarse en la tabla IV.3, la fuerza de la base tiene una
influencia muy pequeña sobre el efecto isotópico. Este comportamiento es habitual
•
•
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en las reacciones que transcurren a través de un mecanismo E2 tal y como ponen
de manifiesto los resultados que se muestran en la tabla IV.4.
Tabla IV.4195
•
Sustrato Disolvente (T/°C) Base (pK,) 14i/k°
ArCHzCH26r3se.ooo DMF CBHSONa (18) 7.6
ArCHZCH2Br DMF p-CICBH40Na (16.8) 7.8
ArCHZCHZN' (CH3)3401 DMF (55.7) C6HSONa (18) 2.8
ArCH2CHZN'(CH313 DNF (55.7) m-N02CBHQONa (15.4) 2.3
{Ar)ZCHCCI3°oz ,403 DMF (65) p-NOZC6H4SNBu, (6.3) 5.14
(Ar12CHCCl3 DMF (65) LiCI (3.4) 4.30
(Ar ► zCHCCl3 DMF (65) LiBr (1.8) 5.01
PhCH2C(CH3 ► zC1404 CH30H (75.8) CH30Na (16.3) 2.6
PhCH2C(CH3 ►ZCI CH30H (75.8 ► CzHSSNa (14.4) 2.4
ArSOZCHZCHZOTs405 CH3CN (50) Et3N (19) 2.1
ArSOzCHzCHzOTs CH3CN (50) Et2NCH2CH2OH (17.91 2.0
ArSO2CH2CH2OTs CH3CN (50) EtNICHzCH2OH)z (16.9) 2.0
ArSO2CH2CH2OTs CH3CN (50) N(CHZCHZOH)3 (15.3) 2.0
Baciocchi195 ha interpretado estos resultados en el marco de la aproximación
de More 0'Ferrall-Jencks, supone que los efectos perpendiculares y paralelos son
del mismo orden (ver figura IV.13 ), por lo que el efecto neto será una disminución
de la ruptura del enlace con el grupo saliente, sin afectar al grado de abstracción
del protón en el estado de transición al aumentar la fuerza de la base.
Si este razonamiento es correcto, cabría esperar un aumento del efecto del
grupo saliente a medida que se pasa de utilizar como base iones hidróxido
(pKe =15.74) a trifluor etanol (pKe =12.43) y a 1,1,1,3,3,-hexafluor propan-2-ol
(pKa = 9.30)4°g.
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Figura IV.13.-Efecto, sobre e/ estado de transición, de incrementar la fuerza de
/a base.
La tabla IV.5 muestra los valores de ^8,, obtenidos tomando -9 y-7 como
valores de pKe399 para HBr y HCI respectivamente. Estos resultados, o los
mostrados en la tabla IV.2, están de acuerdo con lo indicado en el párrafo anterior
en lo que se refiere al comportamiento en presencia de hexafluorpropanol, sin
embargo no se observan variaciones significativas entre el efecto de grupo saliente
encontrado en presencia de iones hidróxido y el que se determina con trifluoretanol
lo que puede interpretarse tomando en consideración que la posible estabilización
de la especie carbaniónica se ve contrarrestada por el proceso de solvatación
energéticamente desfavorable propuesto por Hupe y Wu27.
Tabla IV.5.-Valores de ^,9.
SU$t(at0 WIg^OH (NIp^TFE ^Ip^NFP
N-X-glicina -0.32 -0.32 -0.44
•
•
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En la figura IV.14 se muestra la representación de Br^nsted para la N-CI-
glicina.
Figura IV.14. -Representación de Brensted.
i
•
Como puede observarse presenta la curvatura característica de los iones
hidróxido y alcohóxidos 2'°•2"•2'2•2'3. Ante la imposibilidad de determinar
directamente el valor de la ^ de BrOnsted, puede realizarse una estimación de la
misma a partir del efecto isotópico. Si suponemos para este un valor máximo
comprendido entre 7 y 8, se corresponderá con un valor de ^B entre 0.35 y 0.4.
IV.7.3.-Parámetros termodinámicos.
A partir de las constantes catalíticas, koH, determinadas a distintas
temperaturas, y que se muestran en la tabla IV.6, pueden obtenerse tos parámetros
temodinámicos de activación. La figura IV.15 muestra la representación de In11c^H/T)
frente a 1/T. Los resultados calculados para ^H= y OS= son 56 t 2 Kj. mol^' y-
83 t 4 J mol^' K^' respectivamente.
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Tabla IV.6.-Inf/uencia de la temperatura en /os va/ores de koH
T/K
{co„/10'^mol''dm3ŝ '
288.6 293.6 298.0 302.3 306.9
2.08t0.04 3.21 t0.03 4.4t0.2 6.48t0.05 9.4t0.2
[glicina]/3.0 10'3mol dm3, [CIO'] =1.4 10^ mol dm3, I=0.5 mol dm^ (NaCl1.
Figura tV.15.-lnfluencia de la temperatura.
EI valor de la entropía de activación, altamente negativo, es propio de un
proceso bimolecular que involucre especies iónicas. En el misrno sentido apunta el
comportamiento observado al modificar la fuerza iónica del medio. Tanto un
mecanismo E2 como uno E1c6;R presentan esta característica por lo que ninguno
de ellos puede ser, por este concepto, descartado.
IV.7.4.-Conclusiones.
Tanto la disminución del efecto isotópico al utilizar bromo como grupo
saliente como el incremento de ^B^ observado al utilizar como base
hexafluorpropanol ponen de manifiesto un valor del coeficiente cruzado p^,
(8^6/BpKro =8^8,,/BpKBH) mayor que cero en total acuerdo con un mecanismo E2 y que,
i
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en unión de las evidencias comentadas previamente, permite deshechar un posible
proceso por etapas tipo (E1cB);^.
EI grado de ruptura de los enlaces, tanto C-H como N-CI, es pequeño, por
lo que puede suponerse escaso el desarrollo del doble enlace. EI valor de la entropía
de activación apoya esta última suposición ya que a menor grado de desarrollo del
doble enlace entre C y N mayor será la carga en el estado de transición y, por
Figura IV.16.-Diagrama de More O'Ferrall-Jencks.
consiguiente, mayor ordenación molecular.
Por lo tanto puede concluirse que la N-Cl-glicina que sufre un proceso de
descomposición catalizado por bases a través de un mecanismo concertado E2
próximo a central. Cuando se utilizan iones hidróxido como base el estado de
transición es ligeramente carbaniónico, haciéndose más central al utilizar bases más
débiles. En todos los casos el grado de desarrollo del doble enlace debe ser
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pequeño y el estado de transición estará rnás próximo a reactivos que a productos.
Tomando en consideración el valor estimado de ^ y los determinados para
^Bb puede caracterizarse el estado de transición situándolo en un diagrama de More
O'Ferrall-Jencks como se muestra en la figura IV.16.
•
•
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•V.- EFECTO DE LOS SUSTITUYENTES ALQUÍLICOS EN EL CARBONO a.
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Como ya se indicó con anterioridad no hay acuerdo acerca de la naturaleza
estérica o inductiva de los efectos de los grupos alqu1icos en las eliminaciones E2
En el presente capítulo se aborda el estudio de la descomposición de
distintos N-CI-a-alquil-a-aminoácidoscon objeto de dilucidar cuál de los dos efectos
es el predominante en este sistema. AI igual que con la N-Cl-glicina se caracterizará
el estado de transición desde la óptica de la aproximación de More O'Ferrall-
Jencks.
V.1.-Influencia de la concentración de iones hidróxido.
EI comportamiento observado es, en general, similar al descrito para la N-CI-
glicina salvo en el estudio realizado con el ácido N-Cl-aminoisobutírico, donde los
valores obtenidos para la constante c.inética, k,^, son 0.0142 s'' (pH = 7), 0.0136
((OH"] =0.01) y 0.0136 ([OH^] =0.3) lo que pone de manifiesto la ausencia de
efecto catalítico como consecuencia de la presencia de iones hidróxido.
Fígura V.1.-lnf/uencia de la [OKI en la descomposici6n de N-C/-a-Alquil-a-
Aminoácidos.
[Aminoácido] = 3.0 10^ mol dm^, [CIO") =1.4 10^ mol dm^, I= 0.5 mol dm'3, T= 298 K.
En la figura V.1 se muestra la representación de k,^ frente a la concentración
de iones hidróxido. Los valores de las constantes catalíticas obtenidas se muestran
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en la tabla V.1.
Tabla V.1.-Va/ores de /a constante catalíticas debida a los iones hidróxido.
Sustrato IcoH/103mo1'' dm3 ŝ ' Sustrato koH/10^mo1'' dm3 ŝ '
N-CI-AIa 10.3 t 0.2 N-CI-Val 0.45 t 0.02
N-CI-Abu 5.3 t 0.1 N-CI-IIe 0.27 ±0.02
N-CI-Ahx 2.4 ± 0.2 N-CI-Tert 0.045 t 0.005
N-CI-Leu 1.16 t0.02 N-CI-Aib 0
V.2.-Influencia de la temperatura.
Se determinó la influencia de la temperatura en las mismas condiciones de
trabajo que fueron descritas para el estudio a 298 K. A continuación se muestran
la representación gráfica de kobs frente a la concentración de iones hidróxido a
diferentes temperaturas para los distintos N-Cl-aminoácidos estudiados.
Figura V.2. -/nfluencia de la temperatura sobre la descomposición de N-CI-AIa en
presencia de iones hidróxido.
•
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Figura V.3.-lnf/uencia de la temperatura sobre la descomposición de ácido
N-CI-Abu en presencia de íones hídróxído.
•
Figura V.4.-lnfluencia de la temperatura sobre la descomposición de ácido
N-CI-Ahx en presencia de iones hidróxido.
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•Figura V.5. -lnf/uencía de la temperatura sobre /a descomposición de N-CI-Leu en
presencia de iones hidróxido.
Figura V.6.-lnfluencia de la temperatura sobre la descomposición de la N-CI-Val
en presencia de iones hidróxido.
•
•
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Figura V.7.-lnf/uencia de la temperatura sobre la descomposición de N-CI-I/e en
presencia de iones hidróxído.
•
Figura V.8.-lnfluencía de la temperatura sobre la descomposición de /a N-CI-TIe
en presencia de iones hidróxido.
•
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Las pendientes de las mismas permiten determinar los valores de Ic^„ que se
recogen en la tabla V.2.
Tabla V.2.-lnfluencia de la temperatura sobre ko,,.
1 a 289.6 293.6 298.0 302.8 307.1
1b 5.0±0.2 7.7t0.2 10.3t0.2 18.4t0.5 25.4t0.4
2a 288.0 298.0 305.0 309.5
2b 2.22t0.04 5.3t0.2 13.2t0.6 17.8t0.05
3a 288•0 293.0 298.0 308.0
3b 0.87±0.06 1.73t0.02 2.4t0.2 6.3t0.8
4a 288 •0 293.0 298.0 303.0 313.0
4b 0.37t0.01 0.610t0.007 1.16t0.02 1.68±0.08 5.31 t0.01
5a 293.2 298.0 303.5 308.0 314.0
5b 0.25t0.005 0.45t0.02 0.78t0.01 1.36t0.06 2.7t0.1
6a 288 •0 293.0 298.0 303.0 308.0
6b 0.096 t 0.005 0.190 f 0.009 0.27 t 0.02 0.60 t 0.02 1.08 t 0.08
6a 313.0 318.0
6b 1.9t0.2 3.7t0.5
7a 288.0 293.0 298.0 303.0 309.5
7 b 0.011 t 0.001 0.018 t 0.003 0.045 t 0.02 0.078 t 0.005 0.24 t 0.03
1: N-CI-AIa, 2: N-CI-Abu, 3: N-CI-Ahx, 4: N-CI-Leu, 5: N-CI-Val, 6:N-CI-IIe, 7: N-CI-Tert.
a: T/K. b: Ico„/10^mo1''dm3 ŝ '.
V.3.-Influencia de la fuerza iónica.
Los resultados que, para la descomposición de los N-Cl-derivados de la
alanina e isoleucina, se muestran en la tabla V.3 ponen de manifiesto la influencia
que tiene la fuerza iónica del medio sobre la velocidad de reacción.
•
•
•
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Tabla V.3.-lnfluencia de /a fuerza iónica.
•
•
N-CI-Alanina [NaOH] =0.44 mol dm^ N-CI-Isoleucina [NaOH] =0.3 mol dm^
[NaCI]/mol dm^ k,^/10^ŝ ' [NaCI]/mol dm3 k,^./s''
0.00 48.0 0.00 2.91
0.30 54.2 0.60 2.97
0.50 55.7 1.30 3.56
0.70 59.1 2.30 3.98
1.00 63.5 2.60 4.06
[Aminoácido] = 3.0 10'3 mol dm3, [CIO'] =1.4 10^ mol dm^, T= 298 K.
V.4.-Efecto del grupo saliente.
Se ha estudiado la descomposición de la N-Br-tertleucina en presencia de
iones hidróxido. La figura V.10., muestra un buen ajuste lineal. La constante
catalítica determinada a partir de la pendiente es IcoH =(1.22 t 0.06)10"3mol^'dm3s"' .
Figura V.9. -lnf/uencia de [Of-fJ en la descomposición de /a N-Br-Tle.
[Tertleucina]=3.3 10^mo1 dm^, [Br0"]=1.3 10^mo1 dm'3, 1=0.5 mol dm^ (KC11, T=298 K.
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V.5.-Influencia de la concentración de alcohóxidos.
V.5.1.-1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-ol.
EI estudio de la influencia de la concentración de (CF3)2CH0^ se realizó de
igual forma a como ha sido descrito para la N-Cl-glicina. A partir de una disolución
3.86 mol dm"3 de hexafluorpropanol, y por dilución con otra 3 mol dm3 de
hidróxido potásico, se prepara la disolución tampón al valor de pH deseado. A partir
de ésta, y por adición de distintos volúmenes a la mezcla de reacción, se realiza el
estudio que a continuación se describe.
La fuerza iónica se controló con KCI y, al realizar el análisis de los datos
experimentales, no se ha tenido en cuenta la influencia de la concentración de
iones hidróxido presentes por considerarla insignificante, máxime cuando las
constantes catalíticas, lco,,, de los N-Cl-aminoácidos aqui estudiados son mucho
menores que la obtenida para la glicina.
Figura V.10.-lnfluencia de la [(CF^l2CH0"J en la descomposición de N-CI-
Aminoácidos.
[Aminoácidol = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO"'] =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KC11, T= 298 K.
La representación de la constante observada frente a la concentración de
hexafluorpropanóxido, figura V.10., es lineal, lo que permite calcular las
constantes catalíticas kHFP que se recogen en la tabla V.20. Para mayor claridad en
•
•
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la figura V.10 se han restado las ordenadas en el origen que, como posteriormente
se verá, están en buen acuerdo con los resultados publicados sobre la
fragmentación concertada de N-Cl-aminoácidos.
Tabla V.4.-Va/ores de la constante catalítica debida a los iones
hexaf/uorpropanóxído.
•
•
N-Cl-aminoácido k„^/10^mo1''dm3s'' N-Cl-aminoácido k,.,FP/10^mo1''dm3ŝ '
N-CI-AIa 0.82 t 0.02 N-CI-IIe 0.136 t 0.005
N-CI-Abu 0.40 t 0.01 N-CI-Val 0.125 t 0.003
N-CI-Leu 0.21 t 0.01 N-CI-Tert 0.093 t 0.01
V.5.2.-Trifluoretanol.
EI método de trabajo es el descrito previamente. AI igual que en el estudio
realizado con la N-Cl-glicina las constantes observadas fueron corregidas
sustrayéndoles la componente debida a la presencia de iones hidróxido.
La figura V.11 muestra la representación de k,^-k, frente a la concentración
de alcohbxido. Las constantes catalíticas, k^E, se recogen en la tabla V.5.
Tabla V.5.-Va/ores de /a constante catalítica debída a los iones trifluoretóxido.
N-Cl-aminoácido k,^E110^mo1''dm3ŝ ' N-Cl-aminoácido k^E/10^mo1''dm3ŝ '
N-CI-AIa 7.9 t 0.6 N-CI-IIe 0.18 t 0.01
N-CI-Abu 1.70 t 0.05 N-CI-Val 0.16 t 0.05
N-CI-Leu 0.33 t0.01 N-CI-Tert 0.041 t0.01
[Aminoácido) = 3.0 10^mo1 dm3, [CIO'') =1.4 103mo1 dm 3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
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Figura V.11. -lnfluencia de la lCF3CH2O"I en la descomposición de N-CI-A/a,
N-CI-Abu y N-CI-Leu.
•
•
Figura V.12.-lnfluencia de /a lCF3CH2O"I en /a descomposición de N-CI-/le,
N-CI-Va/ y N-C/-T/e.
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V.6.-Discusión.
La ausencia de efecto catalítico debida a los iones hidróxido observada en
la descomposición del ácido N-Cl-aminoisobutírico, que carece de protones en la
posición a, pone de manifiesto que el proceso objeto de estudio transcurre
mediante la abstracción de dicho protón y descarta la sustitución nucleófila como
posible mecanismo paralelo o atternativo.
Tanto la dependencia de la concentración de la base como el efecto del
grupo saliente confirman la suposición de que la reacción transcurre a través de un
mecanismo concertado E2.
Si la ecuación IV.1 es correcta entonces:
[V.1] Iccbs°ko+kox[OH-]
y, en general se podrá escribir:
[V. 2] kobs-^o+ka [B]
•
donde [B] representa la concentración de la base presente y kg la constante de
segundo orden correspondiente.
Tabla V.6.-Valores de la constante cínética para la descomposición
unimo%cular.
N-Cl-aminoácido k,/10^ŝ '
(Fragmentación)
k,/10^ŝ '
(HFP)
k,/10^ŝ '
(TFE)
k,/10^ŝ '
IOH)
N-CI-AIa 2.728,2.813,2.9-3.018 3.3 3.1 4.9
N-CI-Abu 3.4^ 3.7 4.5 3.3
N-CI-Leu 3.2'^ 3.6 4 3.1
N-CI-Val 2.0182 2.0 2.1 2.0
N-CI-IIe 1.9728 2.4 2.4 1.9
N-CI-Tert 2.1228 2.3 2.3 2.2
•.Armesto, X. L., Canle, M., Losada, M., Santaballa, J. A., resultados no publicados.
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Por lo tanto, la ordenada en el origen de la representación de k,^ frente a la
concentración de la base ha de corresponderse con la constante de velocidad de
la fragmentación concertada ko.
En la tabla V.6 se recogen los valores de las ordenadas en el origen
obtenidas con las distintas bases, así como los datos bibliográficos existentes
acerca de las constantes de descomposición unimolecular en ausencia de bases,
como puede observarse la concordancia es aceptable dentro del error experimental.
V.6.1.-Efecto estérico.
Tanto en el estudio realizado con iones hidróxido como con los alcohóxidos,
la constante catalítica disminuye al incrementar el tamaño de la cadena alquílica
unida al Ca. Este comportamiento puede atribuirse bien a la disminución de la
acidez en dicho C debido al efecto inductivo bien al impedimento estérico que
oponen los sustituyentes al acercamiento de la base.
En su estudio con N-CI-N-alquil-bencilamina, Cho et a/.35$•3" encuentran, al
modificar el sustituyente en el nitrógeno, un efecto similar al que se muestra en el
presente trabajo al modificarlo en el carbono. Atribuyen a efectos de tipo estérico
el comportamiento observado.
Bartsch y Cho3" encuentran un efecto inductivo claro en la reacción de
eliminación sufrida por ArCH(R)N(CI)CH3 ( R=H,Me,Ph) en tanto que Hoffman y
Shankweiler385, en su estudio con N-(Arilsulfonóxi)-aminas, con un estado de
transición más próximo a ion nitrenio, observan únicamente efectos resonantes al
utilizar sustituyentes aromáticos. Sin embargo, ninguno de estos autores estudia
de forma específica la influencia de grupos alquílicos como sustituyentes en el
carbono.
Siguiendo el mismo procedimiento que Cho et a/.35s•z33 se ha comprobado el
ajuste de la ecuación log k= y^u' + h' a los datos experimentales. La figura V.13
rnuestra la representacibn obtenida utilizando koH, el ajuste es aceptable y el valor
de y^', -2.59, del mismo orden que el encontrado en otros trabajos (Tabla 11.25i lo
que puede ser indicativo de un predorninio de los efectos estéricos, no debiendo
existir diferencias apreciables de efecto inductivo entre los distintos sustituyentes
alqu1icos.
La inclusión de la N-Cl-glicina en la representación que se muestra en la
•
•
•
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Figura V .13. -Representación de Charton.
•
figura V.13 pone de manifiesto que los efectos inductivos, en caso de existir, han
de ser pequeños, lo que implicaría un escaso desarrollo de hibridación sp2 en el C,
en total acuerdo con lo concluido en el estudio de la descomposición de la N-CI-
glicina.
V.6.2.-Parámetros termodinámicos.
A partir de las constantes catalíticas, koH, determinadas a distintas
temperaturas que se recogen en la tabla V.2 pueden obtenerse los parámetros
termodinámicos de activación. La figura V.14 muestra la representación de In(k,H/T)
frente a 1/T y la tabla V.7 los valores calculados para ^H= y ^Si.
Los parámetros de activación varían regularmente aumentando, tanto la entropía
como la entalpía, al incrementar el volumen del sustituyente alquílico.
La variación en la entalpía de activación está de acuerdo con la mayor
dificultad en la abstracción del protón al aurnentar el efecto estérico. EI incremento
de la entropía .de activación podría atribuirse a un mayor grado de formación del
doble enlace, lo que implica menor desarrollo de carga en el estado de transición
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y, por consiguiente, menor ordenamiento de las moléculas del disolvente. Sin
Figura V.14.-/nf/uencía de /a temperatura.
Tabla V.7.-Parámetros termodinámicos.
N-CI-Aminoácido ^H'/kJ mol'' OS'/J mol'' K''
N-CI-AIa 67 t 3 -57 ± 4
N-CI-Abu 72 t 6 -45 t 6
N-CI-Ahx 72 t 4 -53 ± 5
N-CI-Leu 77 f 3 -43 t 3
N-CI-Val 84 ± 2 -28 t 1
N-Ct-Ile 90 t 3 -11 t 1
N-CI-TIe 106 t 6 27 t 3 -
embargo es difícilmente admisible que tal situación tenga lugar cuando, como se
desprende de los resultados experimentales, es menor la ruptura del enlace C-H.
En adición a lo anterior hay que considerar que una argumentación de ese tipo no
permite interpretar el valor positivo de la entropía de activacion para la N-CI-
•
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tertleucina.
Valores positivos de OS= en reacciones de eliminación han sido teóricamente
calculados por Lee et al.°Ó8 para la formación de nitrilos. Cuando el sustrato
estudiado es del tipo YCH = CHC^H = NOCH = CH2, obtienen valores para OSt
expresados en J mol^' K^' de 74.6, 22 y 24 cuando Y= OMe, H y CI
respectivamente.
EI resultado puede interpretarse dentro del espectro de mecanismos E2
comprendidos entre tipo E1cB y tipo E1 (Figura V.15). Cabe esperar, en función
del grado de ruptura de los enlaces C-H y N-CI, que el valor de la entropía de
activación pase de ser claramente negativo en un mecanismo tipo E1 c6 a positivo
en uno tipo E1.
Figura V.15.-Variaci6n esperada para ^S; en función de la estructura de/ estado
de transici6n.
La figura V.16 muestra una correlación isocinética entropía-entalpía a partir de la
cual puede determinarse un valor de T;SO = 457 t 20 K.
Si bien es una cuestión muy debatida, este tipo de correlaciones, que
muestran un efecto compensador, han sido interpretadas como prueba de la
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•Figura V.16.-Correlación entre OH# y ^S3.
existencia de un único mecanismo. Muchos autores las han utilizado, entre ellos
Leffleraos y Exnera'Ó; éste último pone de manifiesto que una correlación de
estas características plantea el problema de que ambas magnitudes, entalpía y
entropía, derivan de los mismos datos y, por lo tanto, no son estadísticamente
independientes.
V.6.3.-Efecto del grupo saliente.
En el presente trabajo se ha estudiado la descomposición, en presencia de
iones hidróxido, de la N-Br-tertleucina. En la tabla V.8 se recogen, en unión a los
aquí estudiados, los valores de koH que se encuentran en la bibliografía para otros
N-Br-Aminoácidos.
Como puede observarse a medida que se incrementa el efecto estérico
aumenta sustancialmente el grado de ruptura del enlace N-X. Los valores de ^B, son
en todos los casos elevados mayores incluso - excepción hecha de la glicina - que
los obtenidos por Hoffman y Shankweiler385 con R,R2CHN(OAs)H, sistema para el
que proponen un estado de transición con alto carácter de ion nitrenio.
•
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Tabla V.8.-Valores de la constante catalítica debida a iones hidróxido en la
descomposición de N-Br-Aminoácidos.
N-Br-Aminoácido ko„/103mo1''dm3ŝ ' ^8,,
N-Br-Glicina 195 0.32
N-Br-Alanina41 105 0.50
N-Br-Leucina'89 12.4 0.51
N-Br-Isoleucina7B9 6.24 0.68
N-Br-Tertleucina 1.22 0.72
Este resultado apoya la argumentación realizada previamente acerca de la
variación de la entropía de activación.
V.6.4.-Influencia de la fuerza de la base.
En la tabla V.9 se muestran las constantes de segundo orden obtenidas en
presencia de iones hidróxido, trifluoretóxido y hexafluorpropanóxido.
Tabla V.9.-Modificación de las constantes catalíticas con la fuerza de /as bases.
N-CI-Aminoácido IcoH/10^mo1''dm3ŝ ' k^E/10^mo1''dm3ŝ ' k,,,FP/10^mo1''dm3ŝ '
N-CI-Ata 10.3 ± 0.2 7.9 t 0.6 0.82 t 0.02
N-CI-Abu 5.3 t 0.1 1.70 ±0.05 0.40 t 0.01
N-CI-Ahx 2.4 t 0.2
N-CI-Leu 1.16 t 0.02 0.33 ±0.01 0.21 t 0.01
N-CI-Val 0.45 t 0.02 0.16 t 0.05 0.125 t 0.003
N-CI-IIe 0.27 t 0.02 0.18 t 0.01 0.136 t 0.005
N-CI-TIe 0.045 t 0.005 0.041 t 0.01 0.093 t 0.01
Para todos los N-Cl-aminoácidos estudiados, salvo para la N-Cl-tertleucina
a la que nos referiremos posteriormente, se observa una disminución de la
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constante catalítica al disminuir la fuerza de la base utilizada.
La figura V.17 muestra la representación de Brensted. Para N-Cl-alanina,
la menos impedida estéricamente, se observa la desviación negativa ya descrita
para la N-Cl-glicina. En los demás N-Cl-aminoácidos la curvatura desaparece.
Figura V.17.-Representación de Brensted.
Este comportamiento encaja adecuadamente con la explicación dada por
Hupe y Wu27 para la curvatura de la representacibn de BrOnsted con iones
hidróxido y alcohóxido fuertemente básicos. Si efectivamente ésta se debiese a la
desestabilización del estado de transición debido a presencia de moléculas de
solvatación unidas a un carbono con carga parcial negativa, el efecto disminuiría
a medida que disminuyese la carga sobre el carbono, tal y como se pone de
manifiesto en los resultados experimentales.
Kresge270 interpreta la ausencia de curvatura, e incluso la aparición de
desviaciones positivas, si la abstracción del protón tiene lugar mediante enlace de
hidrógeno con una molécula de dislovente, mecanismo de Grotthus, ya que en tal
situación no sería preciso el proceso de desolvatación. Sin embargo, en el sistema
que nos ocupa, parece poco admisible pensar que este mecanismo tenga lugar
•
•
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únicamente con los sustratos más impedidos.
Ante la imposibilidad de determinar directamente el valor de la ^ de BrOnsted
se utilizó, con la N-Cl-alanina, el método descrito por Gandler et a/. (loc.cit.) para
determinar un valor de ^ aparente.
La figura V.18 muestra la correlación obtenida al representar el logaritmo de
las constantes catalíticas determinadas para N-Cl-alanina frente al logarimo de las
correspondientes a la N-Cl-glicina.
Figura V.18.-Determinación del va/or de ^3 aparente.
•
A partir de la pendiente de la representación, y considerando un valor de ^B
para la glicina comprendido entre 0.35 y 0.4, se obtiene un valor de ^B para N-CI-
alanina de 0.31-0.35.
Para el ácido N-Cl-aminobutírico se estima, directamente, un valor de
^8=0.17 y para los N-Cl-derivados de la leucina, valina e isoleucina valores
menores. En cualquier caso, descartada la posibilidad de una transferencia
protónica prácticamente total, los resultados son indicativos de una abstracción
protónica incipiente.
Los resultados obtenidos con la N-Cl-tertleucina, donde la constante
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catalítica aumenta al disminuir la fuerza de la base y donde, como ya se ha
comentado, la entropía de activación es positiva, podrían ser indicativos de un
mecanismo SN2. Son varias las razones por las que puede descartarse esta
posibilidad; una, ya indicada al comienzo de esta discusión, es la ausencia de
efectos derivados de la presencia de iones hidróxido en la descomposición del N-CI-
aminoisobutírico, la otra se basa en el importante efecto estérico q ŭe caracteriza
las sustituciones nucleófilas. Anbar y Yagil4'2 encuentran para la formación de
hidroxilamina a partir de la cloramina por reacción con iones hidróxido una
constante catalítica de 6.3 10"5 mol"'dm3s"', que resulta ser menor que la
encontrada para la reacción de N-Cl-tertleucina con hexafluoralcohóxido, siendo
este último un sustrato más impedido estéricamente.
Los resultados obtenidos pueden interpretarse suponiendo un mecanismo
con características de E2C con un estado de transición como el que se muestra en
la figura V. 19.
Figura V.19. -Estado de transición en un mecanismo tipo E2C.
Con este supuesto cabe esperar que cuanto menor sea la fuerza de la base
menor será la abstracción protónica y mayor carga negativa soportará pudiendo,
por lo tanto, tener una mayor interacción electrostática con el átomo de nitrógeno.
•
•
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Para discutir este aspecto se tomará en consideración la aproximación de
Pross-Shaik.
Si el proceso tiene lugar siguiendo un mecanismo tipo E2C entonces la
configuración SN2 (figura V.20) tendrá una importante contribución a la función de
onda que describe al sistema:
•
[V.3] ^- CRX R+CpX p+ C3a^2 X,s^,^2
Figura V.20.- Configuraciones de enlace de valencia2ó'.
•
En general, en la reacción de eliminación con formación de iminas, cabe
esperar un estado de transición más próximo a reactivos que en aquellas que dan
lugar a olefinas, ya que el doble enlace C= N es más estable que el C= C373. Los
resultados aquí presentados (escasa formación de doble enlace y pequeña ruptura
del enlace carbono-hidrógeno) están de acuerdo con esta afirmación. Por lo tanto
167
XP tendrá menor importancia en estos procesos que en aquellos conducentes a la
formación de un doble enlace C= C. Por otra parte la configuración SN2 se ve
estabilizada a lo largo de la coordenada de reacción por la desaparición de la
interacción repulsiva N.:CI y la formación de la interacción favorable B. t^.N.. La
desestabilización debida a la ruptura del enlace C-H, que conduce a una curva de
energia relativamente plana para la configuración SN2 cuando se forma una olefina,
tendrá menor importancia en el proceso que nos ocupa dando lugar a una curva
con un mínimo más acusado.
De lo dicho se conluye que, debido a la estabilización relativa de las
configuraciones R y SN2 y a la desestabilización de la configuración P, cabe esperar
que los mecanismos tipo E2C en procesos con formación de iminas sean más
probables que en los conducentes a olefinas. Es importante señalar que la mayor
objeción hecha a los mecanismos E2C que se han propuesto hasta el momento, es
la ausencia de efectos estéricos (11.2.4.-Eliminaciones E2C y E2;,) que caracterizan
a los procesos SN2. Dicha objeción no puede aducirse en el sistema que nos ocupa
donde, como se ha comprobado, los efectos estéricos juegan un importante papel.
V.6.5.-Conclusiones
Los resultados obtenidos pueden ser interpretados suponiendo que la
reacción transcurre a través de un mecanismo concertado E2, de hecho los
coeficientes cruzados pX,,. =8^/2Q y p,,,,. =-8^,,/8Q son los característicos de un
rnecanismo E2. Así p^,. es mayor que cero (,B^,enina <,6,,;^;^a,, lo que indica una menor
abstracción protónica a menor estabilización de la especie carbaniónica mientras
que p,,Y. es menor que cero (^81pal^nina<^^„^K;^). esto es hay una mayor ruptura del
enlace N-X cuanto menos estabilizada este la especie carbaniónica.
La presencia de grupos alqu1icos en el Co conlleva un importante efecto
estérico que se traduce en una disminución de la abstracción del protón (^ menor)
y en un incremento de la ruptura del enlace N-X (aumento del valor absoluto de
^,o) en el estado de transición. Asímismo los resultados parecen indicar un cierto
grado de interacción entre la base y el nitrógeno que irá en aumento al disminuir
el grado de transferencia del protón a la base.
En la figura V.21 se muestra la situación de los estados de transición en un
•
•
•
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^ diagrama de More O'Ferrall-Jencks. En función de la estructura de los mismos el
mecanismo puede describirse como E2 tipo E1, haciéndose más próximo al virtual
ión nitrenio y, dentro del espectro E2C-E2H que no puede visualizarse en el
diagrama, más tipo E2C a medida que se incrementa el impedimento estérico en
el Ca.
•
Figura V.21.-Diagrama de More O'Ferrall-Jencks.
•
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VI.-DESCOMPOSICION DE N-CI-N-METIL-a-AMINOÁCIDOS CATALIZADA POR
BASES.
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En este capítulo se analiza la influencia de la presencia de un grupo metilo
en el nitrógeno en la descomposición de N-CI-a-aminoácidos en medio alcalino. AI
igual que se hizo con los sustratos anteriormente estudiados, se busca caracterizar
el estado de transición en función de los valores de ,B y^8,. La metodología utilizada
así como las condiciones de trabajo son las mismas que han sido descritas
previamente. La longitud de onda de seguimiento de reacción que fue 267 nm. ,
valor al que los N-CI-N-metil-a-aminoácidos presentan un máximo de absorbancia.
V1.1.-Influencia de la concentración de iones hidróxido.
La figura V1.1 muestra las representaciónes de ko^ frente a la concentración
de iones hidróxido. Las pendientes de las mismas permiten determinar el valor de
las constantes catalíticas, kaH para los N-Cl-derivados de la sarcosina, la N-metil-
alanina y la N-metil-valina. Sus valores expresados en mol^'dm3s-' son (23.8 t0.4)
10^3 ,(5,66f0.05) 10^3 y(5.8±0.1) 10-3 respectivamente.
•
Figura VI.1.-lnfluencia de la [OIYJ.
(Aminoácido] =3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.4 10'3mol dm3, I=0.5 mol dm^ T=298 K.
V1.2.-Influencia de la temperatura.
Se determinó la influencia de la temperatura en la descomposición de N-CI-
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sarcosina y N-CI-N-Metil-alanina en las mismas condiciones en que se Ilevó a cabo
el estudio a 298 K. La representación k,^. frente a(OH^] se muestran en las figuras
VI.2 y VI.3. La tabla V1.1 recoge los valores obtenidos para la constante catalítica
^H'
Tabla VI.1.-lnfluencia de la temperatura sobre koH.
N-CI-Sarcosina N-CI-N-Me-Ala
T/K koH/10^mo1''dm3ŝ ' T/K ko„/103mo1''dm3ŝ '
289.4 10.2f0.1 289.6 2.Ot0.3
293.6 16.0 f 0.5 293.7 3.0 t 0.3
298 23.8 ±0.4 298.0 5.7 t 0.5
302.4 33.9 t 0.4 302.7 11.29 t 0.02
306.3 48.1 t 0.7 307.0 18.30 t 0.5
310.5 70.6 t 0.8
Figura VI.2. -/nfluencia de la temperatura sobre la descomposíción de N-CI-Sar en
presencia de iones hidróxído.
[Sar]=3.0 10^mo1 dm^, [CIO']=1.4 103mo1 dm'3, 1=0.5 mol dm^ INaCI).
•
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Figura V1.3.-lnfluencia de la temperatura sobre la descomposíción de N-CI-
N-Me-A/a
[N-CI-N-Me-Ala] = 3.0 103mo1 dm3, [CIO'] =1.4 10^mo1 dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCI).
VI.3.-Influencia de la fuerza iónica.
Se ha comprobado con la N-Cl-sarcosina y N-CI-N-metil-alanina la influencia
de la fuerza iónica sobre la reacción de descomposición. Los resultados obtenidos
se muestran en la tabla VI.2.
Tabla VI.2.-lnf/uencia de la fuerza iónica.
N-Cl-sarcosina [OH']/mol dm^=0.13 N-CI-Me-alanina [OH')/mol dm'3=0.88
[NaCI]/mol dm^ k,^/s'' [NaCI)/mol dm'3 k,^,/s''
0 1.9 0 15.20
0.5 2.8 0.3 17.03
1.0 3.6 0.6 18.00
1.5 4.1 1 19.02
1.8 4.5
2.2 4.9
[Aminoácido]=3.0 103mo1 dm'3, [CIO'I= 1.4 10^mo1 dm^= T=298 K.
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VI.4.-Efecto del grupo saliente.
Se ha estudiado la descomposición de los N-Br-derivados de la sarcosina y
N-metil-alanina en presencia de iones hidróxido. La figura VI.5 muestra la
representación de ko^ frente a la concentración de iones hidróxido. Las constantes
catalíticas obtenidas par N-Cl-sarcosina y N-CI-N-metil-alanina son respectivamente
(205 t 6)10'3mol''dm3ŝ ' y(63 t 5)10-3mo1-'dm3s''.
Figura V1.4.-lnf/uencia de la !OK] en la descomposición de N-Br-Sar y N-Br-N-
Me-Ala.
[Aminoácido] =3.0 10^mo1 dm3, [Br0'] =1.3 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (NaCI, N-CI-Sar) (NaClO„
N-CI-N-Me-Ala), T= 298 K(N-CI-Sar), 285.4 K(N-CI-N-Me-Alal.
VI.5.-Influencia de la concentración de alcohóxidos.
V1.5.1.-1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-ol.
Se ha estudiado la influencia de la concentración de (CF3)2CH0' sobre la
descomposición de la N-Cl-sarcosina, la N-Br-sarcosina, la N-CI-N-metil-alanina y
la N-CI-N-metil-valina.
Las figuras V1.6-V1.9 muestran las representaciones de k,^ frente a la (OH'].
Las pendientes de las misrnas permiten de terminar los valores de k„^ que se
recogen en la tabla VI.3.
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Figura V1.5.-lnfluencia de /a [(CF^JZCHO"I en la descomposicíón de N-CI-Sar.
[Sar] = 3.0 103mo1 dm^, [CIO'] =1.4 10'3mol dm 3, 1= 0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
Figura VI.6.-lnfluencia de la [(CF^2CH0"I 3n la descomposición de la N-Br-Sar.
[Sar] = 3.0 10^mo1 dm^, [Br0'] =1.3 10^mo1 dm 3, I= 0.5 mol dm3 ( KC11, T= 298 K.
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•Figura VI.7.-lnfluencia de la [(CF^2CH01 en la descomposición de
N-CI-N-Me-Ala.
[N-CI-Me-Ala] = 3.0 10^mo1 dm^, [Br0'] =1.3 10^mo1 dm^, I= 0.5 mol dm 3(KCI), T= 298 K.
Figura VI.8.-lnfluencia de la [(CF^2CH0"I en la descomposición de
N-C/-N-Me- Val.
[N-CI-N-Me-Ala] = 3.0 10'3mol dm3, [CIO'] = 1.4 10^mo1 dm'3, I=0.5 mol dm 3(KC11, T= 298 K.
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Tabla VI.3.-Valores de la constante catalítica debida a los iones
h exa fluorpropan óxido.
•
•
N-X-aminoácido kF,FP/10^mo1"'dm3ŝ ' N-X-aminoácido k,.,FP/10'3mol''dm3ŝ '
N-CI-Sar
N-Br-Sar
0.51 t 0.02
5.5 t 0.3
N-CI-Me-Ala
N-CI-Me-Val
7.2 t 0.3
8.3 f 0.1
V1.5.2.-Trifuoretanol.
Con el método de trabajo descrito previamente se ha realizado el estudio de
la descomposición de la N-Cl-sarcosina, la N-Br-sarcosina, la N-CI-N-metil-alanina
y la N-CI-N-metil-valina en presencia de iones trifluoretóxido.
Las figura V.10-V.13 muestran las representaciones de k,^ frente a la
concentración de trifluoetóxido.
Figura VI.9.-/nfluencia de la [CF3CH2O-I en la descomposícíón de la N-CI-Sar.
(Sarj = 3.0 10"3mol dm^, (CIO"] =1.4 103mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
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Figura VI.11. -lnfluencia de la [CF3CH2OJ en la descomposición de N-Br-Sar.
[Sar]=3.0 103mo1 dm'3, [Br0']=1.3 10^mo1 dm^, 1=0.5 mol dm^ (KCl1, T=298 K.
•
Figura VI.11.-lnfluencia de /a [CF3CH2OI en la descomposición de N-CI-Me Ala.
[N-CI-Me-Ala] = 3.0 10^mo1 dm3, [CIO'] =1.4 10^mo1 drri 3, I=0.5 mol dm3 (KCIj, T= 298 K.
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Figura VI.12.-lnf/uencía de la [CF3CH2O-J en /a descomposíción de
N-CI-N-Me-Val.
(N-CI-Me-Val] = 3.0 10'3mol dm^, [CIO'] =1.4 103mo1 dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
Los valores obtenidos de k,^E para la descomposición de la N-Cl-sarcosina,
la N-Br-sarcosina, la N-CI-N-metil-alanina y la N-CI-N-metil-valina se muestran en la
tabla VI.4.
Tabla VI.4.-Va/ores de la constanie catalítica debida a/os iones trif/uoretóxido.
N-X-aminoácido k^E/10'3mo1''dm3s'' N-X-aminoácido k^E/10^mo1''dm3ŝ '
N-CI-Sar
N-Br-Sar
4.8 ± 0.1
55.4 t 0.6
N-CI-Me-Ala
N-CI-Me-Val
4.4 t 0.4
5.2 t 0.1
VI.6.-Discusión.
La ecuación V.1, al igual que con el resto de los N-Cl-aminoácidos
estudiados, se ajusta adecuadamente a los resultados obtenidos. La tabla VI.5
muestra los valores de las ordenadas en el origen correspondientes a la
representación de k,^ frente a la concentracibn de iones hidróxido en unión a las
constantes de descomposición unimolecular que se encuentran en la bibliografía.
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La concordancia es aceptable salvo para la N-Cl-sarcosina debido, posiblemente,
a que el valor de la constante de fragmentación es del mismo orden que los errores
experimentales.
Tabla VI.5
N-Cl-aminoácido k,/10'2ŝ ' k,/10'Zŝ ' k,/10'Zŝ ' k,/10'Zŝ '
Fragmentación (OHI (HFP) (TFE)
N-Cl-sar 0.00828 0 0.0049 0.024
N-CI-Me-ala 0.9'H2 O.85 0.9 1.1
N-CI-Me-val 0.8'82 1.0 1.1 1.1
VI.6.1.-Determinación de los parámetros termodinámicos.
A partir de las representaciones que se muestran en la figura VI.13 se han
determinado los siguientes parámetros de activación:
N-Cl-sarcosina ^H= =60±3 kJ mol-', ^S= =-64f 2 J mol^'K-'
N-CI-N-metil-alanina ^H: = 94 t 4 kJ mol-', ^St = 27 t 1 J mol-' K-'
Figura VI.13.-lnf/uencia de /a temperatura.
Los valores obtenidos para la N-CI-Sar son del mismo orden que los
•
•
•
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encontrados para la N-Cl-alanina y se correlacionan adecuadamente con los
obtenidos con los N-Cl-aminoácidos estudiados en los capítulos anteriores. Por su
parte la N-CI-N-Me-alanina muestra un comportamiento similar al encontrado con
la N-Cl-tertleucina.
•
VI.6.2.-Influencia de la fuerza de la base y efecto del grupo saliente.
La tabla VI.6 recoge las diferentes constantes catalíticas así como los
valores de la ,B de BrOnsted determinados en el presente capítulo. Los valores de
^,, se muestran en la tabla VI.7.
Tabla VI.6.-lnfluencia de la fuerza de la base en el valor de las constantes
catalíticas.
N-X-amino8cido koH/10^mo1''dm3ŝ ' k^/10^mo1''dm3ŝ ' k,,,^/10^mo1''dm3ŝ ' ^
N-Cl-sar 23.8 4.8 0.51 0.26
N-Br-sar 205 55.4 5.5 0.24
^^
N-CI-N-Me-ala 5.66 4.4 7.2
N-Br-N-Me-ala 63.5(*)
N-CI-N-Me-val 5.8 5.2 8.3
(*1285.4 K.
Tabla VI.7.-Valores de ,8,, determinados.
•
N-X-aminoácido ^,o (OH) ^y (TFE) ^B,o (HFP)
N-X-sar
N-X-N-Me-ala
-0.47
-0.91 *)
-0.53 -0.52
(*1285.4 K.
La N-X-sarcosina para la cual se ha encontrado, por determinación directa
(figura VI.14) un valor de ^8= 0.26 (X = CI) y 0.24 (X = Br), muestra un
comportamiento en todo análogo al encontrado con los restantes N-Cl-aminoácidos.
En función del valor de ^B puede inferirse que el grado de ruptura es inferior al
encontrado para la N-Cl-alanina y mayor que el que se obtuvo para el ácido N-CI-
183
aminobutírico.
La representación de la figura VI.14 no muestra la curvatura encontrada con
los N-Cl-aminoácidos donde el grado de abstracción protónica es mayor, lo que es
acorde con la discusión realizada en el capítulo anterior.
Figura VI.14.-Representación de BrOnsted.
La ruptura del enlace C-H es ligeramente inferior en el N-Br-derivado que en
el N-Cl-derivado. La variación, sin embargo, es excesivamente pequeña, lo que en
el marco de la aproximacón More O'Ferrall-Jencks, parece indicar que el efecto de
la modificación del grupo saliente se traduce en un desplazamiento paralelo al eje
x, lo que podría interpretarse considerando el estado de transición situado en
cualquiera de los puntos que se muestran en la figura VI.15; siendo, en función del
valor de ^ más probable una ruta tipo (a).
Acorde con este supuesto está el valor determindo de ^8,,, 0.47 en presencia
de iones hidróxido y 0.52 con los alcohóxidos, lo que indica un mayor grado de
ruptura del enlace N-X que del C-H. En el estudio de la N-X-glicina se observó que
la disminución de la fuerza de la base se traducía en un incremento de la ruptura
N-X. EI mismo efecto se encuentra con la N-Cl-sarcosina si comparamos el
resultado obtenido con iones hidróxido y el que se obtiene con los alcohóxidos. Sin
•
•
•
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•Figura VI.15.-Efecto de/ grupo saliente.
•
embargo la variación es menor, como es de esperar si se tiene en cuenta que los
posibles efectos estabilizadores de la especie carbaniónica, debidos a un
incremento de la fueza de la base, no afectan sustancialmente a un estado de
transición cuya estructura es semejante a la de un ion nitrenio.
VI .6.3.-Conclusiones.
EI efecto del grupo metilo sobre el nitrógeno parece ser inductivo, como se
deriva al comparar el valor de fcoH en la N-CI-N-metil-valina, 5.8 10^3 mol-'dm3s"',
con el encontrado para la N-Cl-valina, 4.5 10"5 mol"'dm3s"'.
En general, y en el marco del principio de sincronización imperfecta, cabe
esperar dos comportamientos opuestos derivados del efecto inductivo de un grupo
que cede carga al nitrógeno. Si la ruptura del enlace C-H es importante puede
desestabilizar el estado de transición ya que dificulta el desarrollo de carga negativa
sobre el Ca y la consiguiente formación del doble enlace. EI efecto contrario puede
esperarse si es la ruptura del enlace N-X la que se encuentra en estado avanzado
en el estado de transición. En tal situación el efecto del grupo metilo favorecerá
dicha ruptura al estabilizar la carga positiva sobre el nitrógeno.
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EI comportamiento observado en la N-Cl-metil-valina está de acuerdo con
esta última situación, en tanto que N-Cl-sarcosina y N-CI-N-metil-alanina parecen
encontrarse en el primer supuesto.
Tanto el comportamiento con las distintas bases observado con la N-CI-N-
metil-alanina y la N-CI-N-metil-valina, como el valor positivo de la entropía de
activación encontrado para el prirnero de ellos conducen a suponer para los mismos
un estado de transición similar al descrito para la N-Cl-tetleucina, esto es un E2
tipo E2C con un estado de transición muy similar al de un ión nitrenio. Este último
extremo se ve confirmado por el alto valor de ^8,, determinado para la N-CI-N-metil-
alanina, 0.9 a 285.2 K.
La figura V1.16. muestra la modificación del estado de transición debido a
la presencia de un grupo metilo en el nitrógeno.
Figura V1.16.-Efecto sobre la estructura de/ estado de transición de un grupo
metilo unido a/ nitrógeno.
Puede comprobarse que el efecto es mucho mayor en la N-CI-N-metil-alanina
lo que era de esperar, ya que cuanto más próximo se encuentre un estado de
•
•
•
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transición a la especie estabilizada mayor será el efecto que tal estabilización
produzca en el mismo.
Los valores obtenidos para las constantes catalíticas con los N-Cl-derivados
de la N-metil-alanina y la N-metil-valina, mayores en todos los casos para ésta
última, ponen de manifiesto la desaparición del efecto estérico en el Ca. Esta
modificación en el comportamiento se interpreta en función del mayor carácter de
ion nitrenio del estado de transición, por lo que la interacción de la base con el
protón se hace menos importante, en tanto que, se transforma en predominante
el efecto inductivo del grupo metilo sobre el nitrógeno.
Finalmente cabe indicar que las constantes catalíticas determinadas para
estos dos N-Cl-aminoácidos son 100 veces mayores que la obtenida por Anbar y
Yagil4Ó4 para la formación de la hidroxilamina a partir de la cloramina por reacción
con iones hidróxido, lo que está de acuerdo con la argumentación expuesta en
capítulos anteriores en contra de la . sustitución nucleófila como mecanismo
alternativo.
•
i
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•VII.-DESCOMPOSICION DE N-CI-PROLINA CATALIZADA POR BASES.
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En los dos capítulos anteriores se ha estudiado la influencia que, sobre el
proceso de descomposición, tiene la presencia de grupos alqu1icos en el Ca y en
el N. En la N-Cl-prolina se dan ambas circunstancias simultáneamente, lo que, en
unión a la previsible desaparición de efectos estéricos debido a la estructura cíclica,
aconseja presentar su estudio por separado.
VI1.1.-Influencia de la concentración de iones hidróxido.
La figura VI1.1 muestra la representación de k,^ frente a la concentración de
iones hidróxido para la descomposición de la N-CI-Prolina. EI valor de la constante
catalítica obtenida es koM =(23 t 2)10"3mol"'dm3ŝ ' .
•
•
Figura VI11.1. -1nf/uencia de /a [OKJ.
[Prolina] = 3.0 10'3mol dm3, [CIO"] =1.5 10^mo1 dm^, 1= 0.5 mol dni 3(NaClO,), T= 298 K.
VI1.2.-Influencia de la temperatura.
La figura VI1.2 muestra la representación de k,^ frente a la concentración de
iones hidróxido. En la tabla VI1.1 se recogen los valores de ko„ obtenidos a distintas
temperaturas.
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Figura VI1.2. -/nfluencia de la temperatura sobre la descomposición de N-CI-Pro
en presencía de iones hidróxído.
[Prolina] =3.0 10'3mol dm3, [CIO'] = 1.5 10'3mol dm'3, I=0.5 mol dm^ (NaCl04).
Tabla VI1.1.-/nf/uencia de la temperatura sobre koH.
fco„/mol^' dm3ŝ ' 0.0060 t 0.0008 0.013 t 0.002 0.023 t 0.002 0.111 t 0.008
T/K 288.0 294.0 298.0 309.5
[Prolina] = 3.0 10'3mol dm^, [CIO'] =1.5 10^mo1 dm'3, I=0.5 mol dm 3(NaC104).
VII.3.-Efecto del grupo saliente.
Se ha estudiado a 286.2 K el efecto de sustituir cloro por bromo como grupo
saliente.
La figura VI1.3 muestra la representación de k,^ frente a la concentración de
iones hidróxido, el valor de la constante catalítica determinada fue koH =(61 t 2)10"3
expresada en mol"'dm3s"'.
•
•
•
•
192
••
•
•
Figura VI1.3.-lnf/uencia de /a lOKJ en la descomposición de la N-Br-Pro.
[Prolina] = 3.0 10^mo1 dm^, [Br0') =1.5 10'3mol dm^, I=0.5 mol dm 3(NaCl0,1, T= 286.2 K.
Figura VI1.4.-lnfluencía de la ((CF^12CH0"I en la descomposíción de N-CI-Pro.
[Prolina] = 3.8 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.3 10'3mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
193
VI1.4.-Influencia de la concentración de alcohóxidos.
VII .4.1.-1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-ol.
La figura VI1.4 muestra la representación de k,^ frente a la concentración de
(CF3)2CH0^. La pendiente de la misma permite determinar un valor para k,.,^ de
(5.9±0.6)10"3 mol^'dm3s"'.
VII .4.2.-Trifluoretanol.
La figura V11.5 muestra la representación de Ic^^ frente a la concentración de
CF3CH2O". La constante catalítica obtenida es (19.Ot0.3)10"3 mol-'dm3s"'.
Figura VI1.5.-/nf/uencia de la [CF3CH2O"I en /a descomposición de /a N-CI-Pro.
[Pro) = 3.8 103mo1 dm"3, (CIO'l =1.3 10^mo1 dm3, I=0.5 mol dm^ (KCl), T= 298 K.
VI1.5.-Discusión.
La ordenada en el origen de la representación de k,^ frente a la
concentración de base, 0.011 ŝ ' en todos los casos, es tigeramente superior a la
constante de fragmentación, 0.0088 ŝ ', determinada por Margerum et a1.28
•
•
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La tabla V11.2 recoge las diferentes constantes catalíticas determinadas para
la descomposición de la N-Cl-prolina.
Tabla VI1.2.-Constantes de orden dos para /as distíntas bases emp/eadas.
•
•
N-X-aminoácido {co„/10^moi-'dm3ŝ ' k^E/10^mo1''dm3ŝ ' kr,^/10^mo1''dm3ŝ '
N-Cl-prolina
N-Br-prolina
23.2
61(")
19.0
^
5.9
(") 286.2 K.
Figura VI1.6.-Representación de Brensted.
La figura VI1.6 que muestra la representación de BrOnsted exhibe la curvatura
observada en otros N-Cl-aminoácidos.
EI valor de ^ aparente (figura V11.7) , comprendido entre 0.16 y 0.19, indica
una ruptura pequeña del enlace C-H en el estado de transición pero
significativamente mayor que la encontrada en sistemas análogos, tales como los
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Figura VI1.7.-Determinación del va/or de ^B aparente.
Figura VI1.8.-Disminución del impedimento estérico en la N-CI-Pro.
•
•
•
•
•
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N-CI-N-metilderivados de la alanina y de la valina, ambos con sustituyentes
alquílicos en el N y en el C,. Este resultado, en unión al elevado valor de las
constantes catalíticas, está de acuerdo con la disminución del efecto estérico que
cabe esperar en un compuesto cíclico de cinco miembros413 (figura VI1.8).
•
•
Figura VI1.9.-lnf/uencia de /a temperatura.
s
•
La figura V11.9 muestra la representación del In koH/T frente al inverso de la
temperatura. Los valores de los parámetros de activación obtenidos a partir de la
misma son: ^HI =(98 t 2) kJ mol^' y ^S^ _(55 t 1 j J mol^'K^'.
EI valor encontrado para la entropía de activación, muy elevado, puede ser
indicativo de un importante grado de ruptura del enlace N-X lo que se ve
corroborado por el alto valor de ^8,, determinado a partir de los datos de la tabla
VI1.2 y que resulta ser 0.52 a 286.2 K.
Otro tipo de consideraciones que, en unión al ya mencionado grado de
ruptura del enlace N-X, justifiquen el valor de la entropía de activación podrían ser
un alto desarrollo del doble enlace y los efectos derivados de la desolvatación de
^la base no compensados por la abstracción protónica, consideraciones, ambas,
fuera del alcance del estudio experimental realizado en este trabajo.
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VIII.-DESCOMPOSICION DE N-CI-HIDROXIAMINOÁCIDOS.
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•En el presente capítulo se aborda el estudio de la descomposición de N-CI-
hidroxiaminoácidos para los que la presencia de un grupo activante, el OH, en la
cadena alqu1ica unida al Ca permite esperar un mayor grado de ruptura del enlace
C-H en el estado de transición.
Como se ha indicado en la descripción de las técnicas experimentales, el
análisis espectral para la descomposición de los N-Cl-hidroxiaminoácidos muestra
a medida que progresa la reacción, y a continuación de la disminución del máximo
a 255 nm, la aparición de una banda de absorbancia a ^1= 270 nm, que no influye
en el seguimiento de la descomposición de los N-Cl-derivados de treonina y
homoserina pero que, sin embargo, hace imposible el estudio de la influencia de la
concentración de iones hidróxido y de alcohóxidos en la descomposición de la N-CI-
serina a valores de pH elevados.
VI11.1.-Influencia de la concentración de iones hidróxido.
Figura VI11.1.-Ajuste de la ecuaci6n Vlll. 1 a los datos experimentales.
•
La figura VI11:1. muestra el seguimiento, a 255 nm, de la descomposición de
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la N-Cl-serina. Tras una pequeña disminución de absorbancia, que no se observa
en la figura, tiene lugar un rápido incremento de la misma.
La ecuación VI11.1 se ajusta aceptablemente (figura VI11.1) a los datos
[ VIII .1 ]
dt =A^+AleXp ( -kl t) +A2exp ( -k2 t)
experimentales, siempre y cuando se supriman aquellos datos iniciales que están
afectados por el proceso de descomposición previo. En estas condiciones se
obtienen valores de 0.0083 t 0.0001 ŝ ' y 0.0030 ± 0.0001 s"' para k, cuando las
concentraciones de ion OH^ son 0.1 y 0.04 respectivamente.
Figura VI11.2,-/nfluencia de /a [OKJ en /a descomposición de N-CI-Thr y N-CI-
Hse.
[Aminoácido] = 3.3 103mo1 dm3, (CIO"] =1.3 10^mo1 dm'3, I= 0.5 rnol dm^ (NaC10,1, T= 298.0 K.
EI estudio realizado con N-Cl-treonina y N-Cl-homoserina fue idéntico al
Ilevado a cabo con los demás N-Cl-aminoácidos. La figura V111.2 muestra la
representación de lc^^ frente a la concentración de iones hidróxido. A partir de la
•
•
•
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pendiente de las mismas se determinan las constantes catalíticas debidas a la
presencia de los iones hidróxido. Los valores de koN obtenidos son (76 t 3)10"3 y
(19 t 0.2)10'3, expresados en mol"' dm3 s"', para los N-Cl-derivados de la treonina
y homoserina respectivamente.
VI11.2.-Influencia de la temperatura.
Las figuras VI11.3 y VI11.4 muestran la representación de k,^ frente a la
concentración de iones hidróxido a diferentes temperaturas para la N-Cl-treonina
y N-Cl-homoserina. En la tabla V111.1 se recogen los valores de ko„ obtenidos a
diferentes temperaturas.
Figura VI11.3.-lnfluencía de la temperatura sobre la descomposición de N-CI-Thr
en presencia de iones hidróxido.
(Thr] = 3.3 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.3 103mo1 dm3, 1= 0.5 mol dm^ (NaC10,1.
•
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Figura VI11.4.-lnfluencia de la temperatura sobre la descomposición de N-CI-Hse
en presencia de iones hidróxido.
[Hse] =3.3 10'3mol dm^, [CIO'] =1.3 10'3mol dm'3, I=0.5 mol dm3 INaClO,).
Tabla VI11.1.-lnf/uencia de /a tempertura sobre ko,,.
N-CI-Treonina N-CI-Homoserina
T/K ko„/10'3moi'' dm3ŝ ' T/K fca„/10'3mol'' dm3ŝ '
290.0 33 t 1 290.4 8.97 t 0.01
293.6 48 ± 2 294.5 14.4 t 0.2
298.0 76 t 3 298.0 19.0 t 0.2
302.4 110 t 1 302.6 27.6 t 0.7
306.6 150 t 2 307.5 43 t 2
•
!
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VI11.3.-Influencia de la fuerza iónica.
Tabla VI11.2.-lnfluencia de la fuerza iónica.
•
•
•
[NaCI]`°'/mol dm 3 k,^,/10^s'' [NaC10,]`b'/mol dm 3 k,^,/10^ŝ '
0 6.46 0 15.74
0.16 7.40 0.20 16.34
0.24 7.58 0.40 17.35
0.33 8.18 0.60 17.99
0.49 8.71 1.00 19.72
1.00 12.23
1.20 12.67
1.40 14.32
[Aminoácido) = 3.3 10'3mol dm3,[CIO'] =1.3 10^mo1 dm 3,T = 298 K.
(al[NaOH] =0.13 mol dm^, (b)[NaOH') =0.26 mol dm'3.
Se ha realizado el estudio de la influencia de la concentración de cloruro
sódico y perclorato sódico en la descomposición de la N-Cl-treonina. AI igual que
con los demás N-Cl-aminoácidos estudiados la constante de velocidad observada
muestra dependencia con la concentración de sal. La tabla VI11.2 muestra los
resultados obtenidos.
VI11.4.-Efecto del grupo saliente.
La figura V111.5 muestra la representación de I^,^ frente a la concentración de
iones hidróxido. A partir de la pendiente de la misma se puede determinar un valor
de Ic^„ _(78 t 2)10"2mol"'dm3s^' para la descomposición de la N-Br-treonina.
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Figura VI11.5.-lnfluencia de la [OKJ en /a descomposición de N-Br-Thr.
[Thr]=3.3 10^mo1 dm3, [Br0']=1.4 10^moi dm^, 1=0.5 moi dm'3 (NaC10,), T=298 K.
Figura VI11.6.-Inf/uencia de /a [(CF^2CH0"J.
[Thr]=4.2 10^mo1 dm3, [CIO']=1.4 10'3mol dm3, 1=0.5 mol dm^ (KCI), T=298 K.
[Hse] = 3.3 103moi dm^, [CIO'] =1.2 103mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298 K.
•
•
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VI11.5.-Influencia de la concentración de alcohóxidos.
VI11.5.1.-1,1,1,3,3,3-hexafluorpropan-2-ol.
Con la misma metodología descrita para los otros N-Cl-aminoácidos se
determinó la influencia de la concentración de (CF3)2CH0" en la descomposición de
los N-Cl-derivados de la treonina y la homoserina. Las constantes catalíticas, k,.,^,
determinadas a partir de la pendiente de las representaciones que se muestran en
la figura VI11.6, resultaron ser (0.72t 0.02) 10"3mol"'dm3s"' y(0.59t0.03) 10"
3mol"'dm3ŝ ' para la N-Cl-treonina y N-Cl-homoserina respectivamente.
Con la N-Cl-serina se realizó un estudio diferente. Si suponemos que,como
ocurre con los demás N-Cl-aminoácidos estudiados, el comportamiento del sistema
esta de acuerdo con la ecuación VI11.2
[ VIII. 2 ] kobs=k°+kox [OH-] +k^P [HFP]
entonces ha de cumplirse:
[ VIII . 3 ] ( kobs -k° ^ =kotr+kXFr [ HFP]
[ OH-] [ OH-]
La figura VI11.7 muestra la representación de (k,^ ka)/[OH"] frente a
[HFP]/[OH"]. EI valor tomado para ko, 2.97 10"4s"', es el obtenido por Antelo et a1.27
en su estudio sobre la descomposición de N-Cl-serina en medio neutro. La gráfica
resultante pone de manifiesto que la ecuación [VI11.3] se ajusta adecuadamente a
los resultados experimentales (r=0.999). EI valor de la pendiente permite
determinar un valor de kN^ _(1.24 t 0.03) 10"3mol"' dm3ŝ ' y, a partir de la ordenada
en el origen, puede realizarse una estimación del valor de Ico,,, cuya determinación
directa es imposible, de 1.3±0.2 expresada en mol"' dm3s"'.
s
207
•Figura VI11.7.-/nf/uencia de /a [(CF^2CHOJ en /a descomposición de N-C/-Ser.
[Ser] = 3.3 10^mo1 dm3, [CIO'l = 1.5 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm3 (KCI), T= 298 K.
VI11.5. 2.-Trifluoretanol.
EI estudio de la influencia de la concentracibn de CF3CH2OH se Ilevó a cabo
con los N-Cl-derivados de la treonina y la homoserina. Con N-Cl-serina resulta
imposible el adecuado seguimiento de la reacción por las mismas razones que se
expusieron en el estudio realizado con iones hidróxido.
Se realizaron distintas series de experiencias, cuatro con N-Cl-treonina y tres
con N-Cl-homoserina, a partir de disoluciones de alcohol con diferentes valores de
a([CF3CH2O"]/[CF3CH2OH]t). Las modificaciones de acidez, debidas a la hidrólisis
del tampbn2'8•2'9, fueron corregidas según:
[VIII.4] k**=kobs-koX( [OH-] - [OFI-] o)
Las figuras V111.8 y V111.9, muestran las representaciones gráficas de k"
frente a la concentración analítica de CF3CH2OH. En la tabla VI11.4 se recogen los
valores de constante catalítica determinadas para los diferentes valores de a.
•
•
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Figura VI11.8.-lnf/uencia de /a [CF3CH2OHJ^ en /a descomposición de N-CI-Thr.
(Thr]=3.5 10^mo1 dm^, [CIO']=2.4 10'3mol dm'3, 1=0.5 mol dm3 (KC11, T=298 K.
Figura VI11.9. -lnfluencia de la [CF3CH2OHJt en la descomposicíón de N-CI-Hse.
[Hse] = 3.3 103mo1 dm^, [CIO'] =1.8 103mo1 dm3, I=0.5 mol dm^ IKCI), T= 298 K.
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Tabla VI11.4.-Valores de la constante cata/ítica en función de la fracción de base
libre (a).
N-CI-Treonina N-CI-Homoserina
a {c^,t/103mo1''dm3ŝ ' a k^,t/10^mo1''dm3ŝ '
0.05 0.99 0.35 1.87
0.17 2.34 0.42 2.17
0.35 5.00 0.49 2.64
0.56 9.06
Fi g u ra VI I I.10. -Represen tación de kCe= fien te a a
La representación de las constantes catalíticas frente a a, figura VI11.10,
resulta ser lineal y la ordenada en el origen cero dentro del error experimental.
La pendiente de la representación permite determinar los valores de k^ que
resultan ser (16t1)10"3 y(5.4t0.7)10"3 mol-'dm3s-' para los N-Cl-derivados de
treonina y homoserina respectivamente.
f
•
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VI11.6.-Discusión.
VI11.6.1.-Comportamiento de la N-Cl-serina.
Como ya se ha indicado, el estudio de la descomposición de N-Cl-serina, en
presencia de iones hidróxido y de alcohóxidos a valores de pH elevados, se ve
impedido por la aparición de una banda de absorción a 270 nm que interfiere con
la característica de los N-Cl-aminoácidos a 255 nm.
Fleury et al. 4'4 en su estudio sobre la condensación aldólica en disolución
alcalina del ^-hidroxipiruvato observan la formación de una banda de absorción a
270 nm con un alto coeficiente de absortividad molar (E=10000 mol-' dm3 cm^').
A valores de pH comprendidos entre 11 y 12.5 consideran que el proceso que tiene
lugar es la condensación aldólica que se muestra a continuación:
H OH 0
^ ^ ^^ _
H-^-C-C-O ?-^ H^-C-C-O
OH OH OH
H 0 0
^ ^^ ^^ - H 0
H OH 0 0
^ ^ ^^ _ ^^ _
H^-C-C-O +OH-^ H^=C-C-O
OH OH 0 OH
0 H 0
•
a
„ _ , „ _
H^=C-C-O ^ H-C-C-C-O
^ ^ ^^ ^
0 OH 0 OH
OH OH _
0 H 0 H^-C-C-O
^^ _ ^ ^^
- H 0 ^
H-^-C-C-O + H-C-C-C-O ?^ OH I H 0 -
0 OH 0 OH H-C-C-C-O
OH OH
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En condiciones más alcalinas que las descritas en el párrafo anterior
consideran que tiene lugar la formación del carbanión enolato que se muestra en
el siguiente esquema:
H O O _ H20
^ ^^ ^^
H-C-C-C-O
OH
H OH O
^ ^ ^^ _
H-C-C-C-O
OH OH
H OH O O
^ ^ ^^ _ „ _
H-C-C-C-O +OH- ^ H-C=C-C-O
^ ^ ^ ^
O O`^
H H
O O
._
, ,
.,
Estudian la reacción de formación de dicho compuesto polarográfica y
espectrofotométricamente, la tabla VI11.5 muestra los valores da las constantes
cinéticas obtenidos por estos autores mediante medida, a distintos tiempos, del
incremento de la corriente anódica (i, ► , disminución de la corriente catódica (i^} e
incremento de la absorbancia a 270 nm. En la misma se recogen los resultados
obtenidos en el presente trabajo.
Figura VI11.5.-Constantes cinéticas de formación del carbaníón enolato.
[NaOH]/mol dm^ 0.1 0.05 0.042 0.04 0.02
k/miri' (dAZ,o/dt) 0.60 0.35 0.089
k/min'' (di,/dt) 0.52 0.30 0.275 0.089
k/min-' (di^/dt) 0.50 0.32 0.087
k/miri' (este trabajo) 0.50 0.18
Tanto la coincidencia en la banda de absorción a 270 nm y el elevado valor
del coeficiente de extinción molar como los valores de las constantes cinéticas,
•
•
•
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pueden considerarse evidencias indicativas de que el proceso estudiado por Fleury
et al. y el que se observó en el presente trabajo son el mismo.
VI11.6.2.-Influencia de la concentración de la base y efecto del grupo saliente.
La tabla VI11:6 recoge los valores de las distintas constantes catalíticas
obtenidas y en la tabla VI11.7 Ios de las ordenadas en el origen de las
representaciones de k,^ frente a la concentración de las distintas bases, así como
los valores de las constantes cinéticas correspondientes a la fragmentación
concertada que, al igual que se ha comprobado con los otros N-Cl-aminoácidos
estudiados, coinciden dentro del error experimental.
Tabla VI11.6.-lnfluencia de la fuerza de la base en el valor de la constante
cata/ítica.
N-X-Amino^cido koH/103mo1''dm3ŝ ' k^E/10"3mol"'dm3ŝ ' k,.,FP/103mo1''dm3ŝ '
N-CI-Thr 76 16 0.72
N-Br-Thr 780
N-CI-Hse 19 5.4 0.59
N-CI-Ser 1300 1.24
Tabla VI11.7.-Constantes cinéticas en ausencia de bases.
•
N-CI-Aminoácido k,/10^ŝ ' Ic^/10^ŝ ' ka/10^ŝ '
Fragmentacibn OH HFP
N-CI-Thr 1.8"' S±3 1.5 t0.5
N-CI-Hse 3.4^' 1 3.9 t 0.7 3.39 t0.06
(^) Armesto, X.L., Canle, M., Losada, M., Santaballa, J.A., resultados no publicados.
La figura V111.13 muestra la representación de BrOnsted para la N-Cl-treonina
y N-Cl-homoserina. Se observa la curvatura descrita anteriormente así como una
mayor sensibilidad de cualquiera de los dos sustratos que la mostrada por la N-CI-
glicina a la modificación de la base. Los valores de ,B aparente, determinados
utilizando el método indicado con anterioridad (figura VI11.14), estan comprendidos
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entre 0.51 y 0.58, para la N-Cl-treonina, y entre 0.40 y 0.46 para la N-CI- ^
homoserina.
•
Figura VI11.13.-Representación de Bransted.
•
Figura VI11.14.-Determinación del valor de ^B aparente.
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•EI valor de ^B para la N-Cl-treonina es el mayor que se ha obtenido lo que
indica el importante efecto inductivo debido al grupo OH-. Para la N-Cl-homoserina
el coeficiente es del mismo orden que el obtenido con la N-Cl-glicina, ^6=0.4, pero
sustancialmente mayor que para el N-Cl-aminobutírico, ^6=0.17.
EI efecto de grupo saliente determinado para la N-X-treonina, con un
^B,a = 0.51, es superior al encontrado para la N-X-glicina, ^,o = 0.32, y del mismo
orden que el determinado para N-X-alanina, ,8,, = 0.50 y N-X-leucina, ^8,, = 0.51.
Este resultado puede interpretarse sobre un diagrama de More O'Ferrall-Jencks
como resultante de la componente perpendicular debida a la estabilización de la
especie carbaniónica y de la paralela debida a la desestabilización de los productos
tal como puede observarse en la figura VI11.15, donde se muestra la posición del
estado de transición del N-Cl-aminobutírico (1), estimado a partir de los reultados
obtenidos con los N-halo derivados de alanina y leucina, y de la N-Cl-treonina (2).
Figura VI11.15. -Diagrama de More O'Ferrall-Jencks.
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VI11.6.3.-Determinación de los parámetros termodinámicos.
La figura VI11.6 muestra la representacibn de In(ko„/T) frente a 1/T . A partir
de la misma se obtienen los parámetros termodinámicos que se recogen en la tabla
VI11.8.
•
•
Figura VI11.16.-lnf/uencia de /a temperatura.
Tabla VI11.8.-Parámetros termodinámicos.
N-CI-Aminoácido ^H'/kJ mol^' OS'/J mol''K''
N-CI-Treonina
N-CI-Homoserina
65 t 3
64 t 2
-49 t 4
-62 t 4
Los parámetros termodinámicos se correlacionan adecuadamente con los
obtenidos con el resto de los N-Cl-aminoácidos estudiados, salvo el valor de la
entropía de activación para la N-Cl-treonina, menor de lo que en principio cabría
esperar y que puede interpretarse en función de la mayor ruptura N-X encontrada.
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VIII .6.4.-Conclusiones.
La representación de la constante catalítica frente a la fracción molar de base
libre que se muestra en la figura VI11.11, y cuya ordenada en el origen es cero,
pone de manifiesto que el efecto catalítico es debido a la forma básica del tampón
siendo la forma ácida totalmente inactiva.
Excepto la N-Cl-serina, en cuyo estudio las evidencias experimentales no son
suficientes para distinguir entre una eliminacibn E2 o E1 cB,puede afirmarse que la
de descomposición sigue el mecanismo concertado E2 descrito para los demás N-
CI-aminoácidos estudiados. Los resultados obtenidos son indicativos de un
importante efecto inductivo del grupo OH- que conduce a la estabilización de la
especie carbaniónica y al consiguiente aumento del valor de las constantes
catalíticas.
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•IX.-DISCUSION GENERAL.
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En el presente capítulo se recopilan los resultados obtenidos en este estudio
y se Ileva a cabo la discusión conjunta de los mismos.
IX.1.-Influencia de la fuerza de la base.
La tabla IX.1. muestra los valores de las constantes catalíticas de los iones
hidróxido (ko„), trifluoretóxido (k^) y hexafluorpropanóxido (kHFp).
Tabla IX.1.-Constantes catalíticas (k^J en la descomposición de N-CI-
Amínoácidos (T = 298 K, l= 0. 5 mo/ drri 31.
N-X-Aminoácido koH/10^mo1''dm3ŝ ' k^E/10^mo1''dm3ŝ ' k,.,Fp/10^mo1-'dm3ŝ '
N-CI-GIy 44.0 t 0.2 22 t 1 2.24 t 0.05
N-Br-Gly 198 t 8 95 t 2 17.1 t 0.8
[zH,] N-CI-GIy 7.40 t 0.03 3.4 t 0.1 0.36 ^ 0.02
[ZH4] N-Br-Gly 48.5 ±0.9 22.5 ±0.5
N-CI-AIa 10.3 t 0.2 7.9 t 0.6 0.82 t 0.02
N-CI-Abu 5.3 ±0.1 1.70 t 0.05 0.40 t 0.01
N-CI-Ahx 2.4 t 0.2
N-CI-Leu 1.16 t 0.02 0.33 ±0.01 0.21 ±0.01
N-CI-Val 0.45 t 0.02 0.16 t 0.05 0.125 ± 0.003
N-CI-IIe 0.27 t 0.02 0.18 ±0.01 0.136 t 0.005
N-CI-TIe 0.045 t 0.005 0.041 t 0.01 0.093 t 0.01
N-Br-Tle 1.22 t 0.06
N-CI-Sar 23.8 t 0.4 4.8 t 0.1 0.51 t 0.02
N-Br-Sar 205 t 6 55.4 ±0.6 5.5 ±0.3
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Tabla IX.1.-Continuación.
N-X-Aminoácido koN/10^mo1-'dm3ŝ ' k^/10^mo1''dm3ŝ ' k,.,^/10^mo1''dm3ŝ '
N-CI-N-Me-Ala 5.7 t 0.5 4.4 t 0.4 7.2 t 0.3
N-Br-N-Me-Ala(1) 63 t 5
N-CI-N-Me-Val 5.8 ±0.1 5.2 t 0.1 8.3 t 0.1
N-CI-Pro 23 ± 2 19.0 t 0.3 5.9 t 0.6
N-Br-Pro(2) 61 t 2
N-CI-Hse 19.0 t 0.2 5.4 t 0.7 0.59 t 0.03
N-CI-Thr 76 t 3 16 ± 1 0.72 t 0.02
N-Br-Thr 780 t 20
N-CI-Ser(3) 1300 t 200 1.24 t 0.03
(1) 285.4 K, (2) 286.2 K, (3) Obtenida a partir de la ecuación (k,^-I^,1/(OH']=koH+k^,^,l[HFP]/[OH'])
La figura IX.1 muestra la representación de Taft para la reacción de
^ descomposición de los N-Cl-aminoácidos catalizada por bases. De la misma se
excluye la N-CI-Ser (log koH/koH^^,,a^ = 5.1, Q" = 0.56) por no correlacionarse con el
resto de los N-Cl-aminoácidos. Como puede observarse, los resultados se ajustan
a dos rectas de pendientes 1.7 y 9.3; este último valor, excesivamente alto, puede
interpretarse si se toma en consideración el efecto estérico derivado de la presencia
de las cadenas alquílicas en el Co, lo que conduce a la disminución de la constante
catalítica y el correspondiente aumento de la pendiente en la representación de la
figura IX.1. EI otro tramo se ajusta a la ecuación:
[IX.1] log k°H =1.7Q*
koxcAla)
donde koH^^,,e^ representa la constante catalítica de la reacción de descomposición
de la N-Cl-alanina catalizada por los iones hidróxido. EI valor de p" =1.7 implica que
la reacción se ve favorecida por sustituyentes que retiren carga en el CQ, lo que
•
•
s
222
•Figura IX.1.-Corre/ación de Taft para /a descomposición de N-C/-Aminoácidos
catalizada por iones hidróxido.
•
r
Figura IX.2.-Correlacíón de Taft utilizando como catalizadores iones
trif/uoretóxido y hexaf/uorpropanóxido.
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está de acuerdo con el mecanismo que se ha propuesto.
La figura IX.2 muestra la misma representación para la descomposición de
N-Cl-aminoácidos catalizada por los iones trifluoretóxido y hexafluorpropanóxido.
EI comportamiento observado es similar al descrito con los iones hidróxido
pudiendo, únicamente, resaltarse dos aspectos. En primer lugar, el resultado
obtenido con la descomposición de la N-CI-Ser catalizada por los iones
hexafluorpropanbxido, se correlaciona adecuadamente con el resto de N-CI-
aminoácidos estudiados y, en segundo lugar, el menor aumento de la pendiente
debido al incremento de volumen de la cadena alquílica en el C, a medida que
disminuye la fuerza de la base utilizada. Este último extremo podría interpretarse
como una confirmacibn de la existencia de interacción entre la base y el nitrógeno
en el estado de transición, tal y como se apuntó en el capítulo V.
IX.2.-Caracterización del estado de transición a partir de ^3,o y^3.
La posición del estado de transición para los distintos sustratos, determinada
a partir de los valores de ^8,, y^B de Bransted (IX.3 y IX.4), se muestra en un
diagrama de More O'Ferrall-Jencks en la figura IX.3.
Tabla IX.3.-Va/ores de ^6,8 ^T=298 Kl.
N-X-Aminoácido ^3,a(OH) /3,a(TFE) ^B,a(HFP)
N-X-GIy -0.32 -0.32 -0.44
N-X-AIa -0.50
N-X-Leu -0.51
N-X-IIe -0.68
N-X-TIe -0.72
N-X-Sar -0.47 -0.53 -0.52
N-X-N-Me-Ala(1) -0.90
N-X-Pro(2) -0.21
N-X-Thr -0.51
(1 i T= 285.4 K. (2) T= 286.2 K.
•
•
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Tabla IX.4.-Va/ores de ^ de Brensted (298 K).
N-X-Aminoácido ^ N-X-Amino^cido ^B
N-CI-GIy 0.35-0.4011) N-CI-Sar 0.26
N-CI-AIa 0.31-0.35(2) N-Br-Sar 0.24
N-CI-Abu 0.17 N-CI-N-Me-Ala <0.12(3)
N-CI-Leu 0.12 N-CI-Pro 0.16-0.19(2)
N-CI-IIe <0.12(3) N-CI-Hse 0.40-0.46(2)
N-CI-Val <0.12(3) N-CI-Thr 0.51-0.58(2)
N-CI-TIe <0.12(3)
(1) Determinado suponiendo un efecto isotópico máximo comprendido entre 7 y 8. (2) valor de ^
aparente.
(3) Valores de ^B menores que el obtenido para la N-CI-Leu indicativos de una abstracción protónica
incipiente.
Figura IX.3. -Diagrama de More O'Ferrall-Jencks.
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En el interior del recuadro de la figura se sitúan los estados de transición
para aquellos N-Cl-derivados con los que no ha sido posible una determinación del
valor de ^ de Bransted y de los que únicamente puede decirse que presentan una
ruptura muy pequeña del enlace entre el hidrógeno y el CQ.
Como puede observarse existe en todos los casos una importante ruptura
del enlace entre el N y el ĝrupo saliente. Ruptura que se incrementa al aumentar
el volumen de la cadena alqu1ica unida al CQ y de forma más acusada si el N-CI-
aminoácido posee un grupo metilo sobre el N.
EI valor de ^B es, en general, pequeño aumentando cuando disminuye el
tamaño de los sustituyentes en el CQ y, en mayor medida, cuando estos
sustituyentes contienen grupos dadores de electrones (N-CI-Thr).
IX.3.-Coeficientes cruzados.
Si bien los datos de que se dispone no son suficientes para realizar un
estudio cuantitativo de los coeficientes cruzados permite, sin embargo, Ilevar a
cabo una aproximación cualitativa.
Los datos que se muestran en la tabla IX.3 para los N-halo derivados de
glicina y sarcosina muestran una tendencia a aumentar el valor absoluto de ^8,, a
medida que disminuye la fuerza de la base utilizada, en tanto que los valores de ^
determinados para la N-Cl-sarcosina y N-Br-sarcosina que se muestran en la tabla
IX.4 ponen de manifiesto una disminución del coeficiente de BrBnsted al utilizar
bromo como grupo saliente. Ambos resultados conducen a un valor de
p,^ =B,B/BpKb = 8,8,,/2pKe„ > 0.
La tabla IX.5 muestra los valores de ,8,,, ^ de BrOnsted y Q. Puede
observarse que al disminuir Q también lo hacen ^ y^8,,. Este comportamiento es
indicativo de un valor rnenor que cero para pw (-8^,,18o=-8,vl8pK,,) y mayor que cero
para p^,,. i8^/8o=8p/BpKeh); ambos valores, al igual que el obtenido para p^, son
totalmente acordes con un mecanismo concertado E2.
•
s
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Tabla IX.5.-Modíficación de ,B y^8,, con Q'.
f
N-CI-Aminoácido ó ^B ^8,,
N-CI-Thr 0.46 0.51-0.58 -0.51
N-CI-GIy 0.49 0.35-0.40 -0.32
N-CI-Hse 0.21 0.40-0.46
N-CI-AIa 0 0.31-0.35 -0.50
N-CI-Abu -0.1 0.17
N-CI-Leu -0.13 0.12 -0.51
N-CI-Val -0.19 <0.12
N-CI-I le -0.21 <0.12 -0.68
N-CI-TIe -0.3 <0.12 -0.72
IX.4.-Parámetros de activación.
En la tabla IX.5 se recogen los parámetros de activación determinados para
los distintos N-Cl-aminoácidos. Como puede observarse en lá figura IX.4 existe una
correlación aceptable entre AH= y ^S3 excepto para el N-Cl-derivado de la Prolina
y el de la N-Metil-Alanina. A partir de la citada representación puede determinarse
un valor para la temperatura isocinética de 482 t 32 K. Como ya se indicó en el
capítulo V el significado de este tipo de correlaciones es muy discutido,
Exnera,o,a,s propone como representación alternativa la del In k frente a 1/T que,
según la ecuación IX.4 obtenida a partir de IX.2 y IX.3 presentará un punto de
intersección que se corresponde en abscisas con 1/T;^,^ y en ordenadas con In K;w^.
[IX.2] k = A el-Ee^R^
[IX.3] ln A = 1nk^soc + Ea/R^isoc
[IX.4] ln k= ln kisoc - Ea (1/RT-1/RTiso^)
•
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Tabla IX.5.-Parámetros de activación en /as descomposiciones de N-CI-
Aminoácidos catalízado por iones hidróxido.
N-CI-Aminoácido. OH`/kJ mol'' ^S`/J mol'' K''
N-CI-GIy 56 t 2 -83 t 4
N-CI-AIa 67 t 3 -57 t 4
N-CI-Abu 72 t 5 -45 t 6
N-CI-Ahx 72 t 4
-53 t 5
N-CI-Leu 77 t 3 -43 t 4
N-CI-Val 84 t 2 -28 t 1
N-CI-IIe 90 t 3 -11 ± 1
N-CI-TIe 106 t 6 27 ± 3
N-CI-Sar 60 t 3 -64 t 2
N-CI-N-Me-Ala 94 t 4 27 t 1
N-CI-Pro 98 t 2 55 t 1
N-CI-Hse 64 ± 2 -62 t 4
N-CI-Thr 65 f 3 -49 t 4
La figura IX.5 muestra la representación obtenida utilizando los parámetros
de activación de los N-Cl-aminoácidos estudiados salvo los derivados de la glicina,
treonina, norleucina, prolina y N-metil-alanina. Teniendo en cuenta el pequeño
intervalo de temperaturas estudiado (recuadro en la figura IX.5), el ajuste de la
ecuación IX.4 a los datos experimentales es aceptable y el punto de intersección
se corresponde adecuadamente con el valor de T;^,^ determinado a partir de la
representación que se muestra en la figura IX.4.
Con respecto a los N-Cl-aminoácidos que no pueden ser incluidos en la
representación IX.S por presentar puntos de intersección diferentes es arriesgado,
con los datos experimentales de que se dispone, dilucidar si su comportamiento se
debe a errores experimentales o a modificaciones en el perfil de reacción debidos
bien al carácter más carbaniónico del estado de transición en la descomposición de
•
•
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•Figura IX.4.-Correlaci6n de ^H^ frente a ^S3.
•
Figura IX.5.-Representacíón de Arrhenius.
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N-CI-GIy y N-CI-Thr, bien al mayor carácter de ion nitrenio en la N-CI-Me-Ala o a las
particularidades que a la N-CI-Pro le confiere su estructura cíclica. En cualquier caso
el hecho de que en la representación IX.5 se encuentre la serie de N-CI-
aminoácidos con diferentes radicales alqu1icos en el Ca, la N-CI-Sar metilada en el
N, la N-CI-TIe con OS= positiva y la N-CI-Hse con un grupo OH en la cadena
alqu1ica parece indicar que ninguna de estas circunstancias son causa de
modificación sustancial del mecanismo de reacción.
IX.5.-Formación de.a-cetoácido.
Se ha determinado el rendimiento de a-cetoácido producido, en la tabla IX.6
se muestra, en unión a este dato, el valor esperado en el supuesto de que la
reacción de eliminacibn en presencia de bases conduzca a la formación de a-
cetoácido en un 100% y que ha de coincidir con el porcentaje de k,^ que
corresponda al término koH[OH^] de la ecuación:
[IX.5] kobs-kc+kox[OFI-]
Tabla IX.6.-Rendimiento experimental y teórico en a-cetoácido.
N-CI-Aminoácido °^6 Experimental °^ Teórico
N-CI-Thr 91 99
N-CI-Hse 60 96
N-CI-GIy 100 99
N-CI-AIa 100 93
N-CI-Abu 65 86
N-CI-Val 51 47
N-CI-Leu 64 59
N-CI-IIe 48 35
N-CI-TIe 27 8
N-CI-Sar 100 99
•
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Como puede observarse, salvo con los N-Cl-derivados de la homoserina,
aminobutírico y tertleucina, los resultados experimentales y teóricos son similares.
Las discrepacias pueden atribuirse a que en todos los casos se utilizó el mismo
calibrado, realizado con ácido gliox1ico y pirúvico, y si bien es de esperar que las
p-nitrofenilhidrazonas de los distintos a-cetoácidos presenten bandas de
absorbancia similares éstas no han de ser forzosamente idénticas.
IX.-Conclusión.
EI análisis conjunto de los datos obtenidos para todos los N-halo-aminoácidos
estudiados en la presente memoria permite establecer que estos se descomponen
en presencia de bases por un mecanismo E2 (A^,D„DN) siendo el grado de ruptura
Figura IX.6.-Mecanismo propuesto. Estado de transicíón tipo (l) E2H, (//) E2C.
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de los enlaces N-X y C^H en el estado de transición una función de los distintos
sustituyentes y de la fuerza de la base empleada.
Asírnismo los resultados obtenidos permiten suponer que el estado de
transición pasa de presentar las características propias de un mecanismo E2H, (I)
en la figura IX.6, a uno E2C, (II) en la misma figura, a medida que se dificulta la
abstracción protónica en el C,.
•
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1.-Se ha estudiado la influencia de los iones hidróxido, trifluoretóxido y
hexafluorpropanóxido en la descomposición de la N-CI-Glicina. Con el mismo
aminoácido se ha determinado el efecto del grupo saliente con las distintas bases
así como el efecto isotópico total con N-Cl-glicina y N-Br-glicina. Los resultados
obtenidos permiten descartar un mecanismo de reacción que implique la formación
de un carbanión como intermedio de reacción.
2.-Se ha estudiado el efecto del volumen de un sustituyente alqu1ico en el
Ca. Con tal fin se determinó la influencia de la concentración de la base en la
descomposición de los N-Cl-derivados del ácido aminoisobutírico, alanina,
aminobutírico, leucina, isoleucina, valina y tertleucina. Los resultados obtenidos
con el primero de ellos, para el que no se encuentra ningún efecto derivado de la
presencia de iones hidróxido permite concluir que la reacción transcurre a través
de (a abstracción del protón en el C,. Con el resto de los N-Cl-aminoácidos
estudiados se ha encontrado una correlación entre las constantes catalíticas y los
parámetros de Charton que permite concluir la existencia de un importante efecto
estérico debido a la presencia de la cadena alquílica en el Ca.
3.-Se siguió la descomposición en presencia de bases de los N-Cl-derivados
de la sarcosina, N-metilalanina y N-metilvalina con objeto de determinar la
influencia de un grupo metilo en el átomo de nitrógeno. Los resultados permiten
concluir un doble efecto en función del grado de ruptura de los enlaces C^ H y N-CI
en el estado de transición. Así para la N-CI-Sarcosina, con ^ mayor carácter
carbaniónico, el efecto del grupo metilo se traduce en una desestabilización del
mismo en tanto que con la N-Cl-metilvalina, con un importante grado de ruptura del
enlace N-CI, el estado de transición se ve estabilizado.
La comparac.ión de las constantes catalíticas obtenidas con N-CI-N-metil-
alanina y N-CI-N-metil-valina entre sí y la de ésta última con la N-Cl-valina pone de
manifiesto la desaparición del efecto estérico debido a la cadena alqu1ica en el C,,
lo que puede interpretarse en función del mayor carácter de ión nitrenio del estado
de transición.
4.-EI estudio realizado con N-CI-Prolina, donde la estructura cíclica conduce
a una disminución de los efectos estéricos, permite caracterizar un estado de
transición para este compuesto con una ruptura del enlace entre el Ca y el
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hidrógeno mayor y una ruptura del enlace entre CI y N menor que el encontrado en
los N-Cl-aminoácidos metilados en el átomo de nitrógeno.
Por otra parte, el valor de las constantes catalíticas obtenidas, mayores que
para los otros N-Cl-aminoácidos con sustituyentes alquílicos en el N y el Co,
perrniten suponer que el efecto predominante en con la N-CI-Prolina es el i nductivo
de la cadena alquílica sobre el átomo de nitrógeno.
5.-Se ha estudiado la descomposición de los N-Cl-derivados de la serina,
treonina y homoserina. Con el primero de ellos no fue posible la determinación
directa de ko„ y k^ debido a la existencia de un proceso posterior a la
descomposición, posiblemente la formación de un carbanión enolato, que impide
el seguimiento espectrofotométrico de la reacción. Ha sido posible, sin embargo,
determinar el valor de kHFp, que se correlaciona adecuadamente con los valores
obtenidos con otros sustratos, y, a partir de los datos obtenidos en el estudio con
hexafluorpropanol, realizar una estimación del valor de koH. EI resultado obtenido,
muy elevado, podría ser indicativo de un cambio de mecanismo y, en todo caso,
de una gran estabilización de la carga negativa en el C,.
Con N-Cl-treonina y N-Cl-homoserina se Ilevó a cabo un estudio similar al
realizado con otros N-Cl-aminoácidos obteniendose unos valores para las
constantes catalíticas acordes con una estabilización del estado de transición
debido a la presencia de un grupo OH en el sustituyente en el C,.
6.-EI estudio realizado con las distintas bases, así como el efecto del grupo
saliente determinado estudiando la descomposición de diferentes N-Br-aminoácidos
ha permitido determinar unos valores de,B y,B,e a partir de los cuales ha sido posible
caracterizar el estado de transicibn en las reacciones estudiadas. Los diagramas de
More O'Ferrall-Jencks elaborados a partir de estos datos permiten visualizar una
gran variación en la estructura del estado de transición desde ligeramente
carbaniónica para los N-Cl-derivados de la glicina y treonina hasta claramente tipo
ion nitrenio con N-Cl-tertleucina, N-Cl-isoleucina y N-CI-N-metil-alanina.
7.-En función de los resultados obtenidos, un sustancial efecto del grupo
saliente, la dependencia con la fuerza de la base, el efecto isotópico en la
descomposición de la N-Cl-glicina, efecto de la fuerza iónica etc. se ha propuesto
para la reacción de descomposición de N-Cl-aminoácidos en presencia de bases un
•
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mecanismo concertado E2 en lugar del E1cB;R que se había considerado hasta el
momento.
8.-Se ha comprobado que la presencia de sustituyentes en el C, y en el N
modifican el estado de transición recorriendo el espectro que va desde un
mecanismo E2 central a uno E2 tipo E1. Asímismo cuando el mecanismo propuesto
se aproxima a ésta última situación, se observa, en unión de valores muy altos de
^,, e insignificantes de ^B de BrOnsted, un importante aumento de la entropía de
activación, que Ilega a hacerse positiva, y un mayor efecto catalítico de las bases
más débiles. Este comportamiento ha sido interpretado como una evidencia de la
existencia de interacciones entre la base y el nitrógeno en el estado de transición,
lo que permite suponer que a medida que el mecanismo de reacción se apróxima
más al E2 tipo E1 adquiere características E2C en el espectro E2H-E2C.
9.-Finalmente cabe indicar que la aproximación de More O'Ferrall-Jencks se
ha mostrado útil para interpretar el efecto de los sustituyentes y la fuerza de la
base en la reacción de descomposición de los N-halo-aminoácidos en medio
alcalino.
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7APENDICE A1
Datos de la descomposicibn de N-halo-Glicina.
Tabla 1. -lnf/uencia de [Offi] en la descomposición de N-CI-GIy.
•
[NaOH]/10'2
mol dm^
k,^./10^ S'
T=288.6 K
^^./10^3 s'
T=293.6 K
^bs/10^ $'
T=302.3 K
14^/103 $'
T=310.5 K
k,^/10^ s'
T=298 K
2.1 1.80
4.6 1.03 1.63 3.33 4.73 2.19
7.0 1.56 2.41 4.93 7.18 3.34
9.5 2.09 3.25 9.47 4.50
11.9 2.56 4.02 8.19 10.62 5.66
14.4 3.04 4.75 9.65 13.87 6.41
16.8 3.62 5.56
[Glicinal = 3.0 10^ mol dm3, [CIO'] =1.4 10^ mol dm'3, I= 0.5 mol dm 3(NaCI].
Tabla 2.-lnfluencia de la fuerza ónica en /a descomposíción de /a N-CI-GIy.
[NaCI]/M [Na0Hj=0.13M
I^,^/10^ ŝ '
[NaOH]=0.53 M
IS,^,/10'3 ŝ '
[NaOH]=0.80 M
I^^,/10^ ŝ '
0.0 3.7 20.4 35.4
0.2 4.3 22.7
0.4 4.7 23.8 37.3
0.6 4.9 25.4 40.0
0.8 5.0 25.9 40.5
1.0 5.4 26.9 42.1
[Glicina) = 3.0 10^ mol dm3, [CIO'] =1.4 10^ mol dm^, T= 298.0 K.
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Tabla 3.-lnf/uencia de la [OKJ en la descomposíción de N-CI-(2H4J-G/y.
[NaOH]/10'^ mol dm^ 7.0 15.2 23.0 30.0 38.0
k,^/103 ŝ ' 0.6 1.2 1.8 2.3 2.9
[[^H4]Glicina] = 3.7 10'3 mol dm'3, (CIO'] =1.4 10^ mol dm^, I=0.5 mol dm^ (NaCI), T= 298.0 K.
Tabla 4.-lnfluencia de la [Olf] en la descomposicí6n de N-Br-Gly.
[NaOH]/10'Z mol dm^ 3.0 5.0 7.0 9.0 11.0 19.0
k,bó/10^ ŝ ' 8.2 13.0 17.4 19.4 24.1 39.0
[Glicina] = 5.3 10^ mol m^, [Br0'] = 2.1 10^ mol dm^, I=0.5 mol dm'3 (NaCt04) T= 298.0 K.
Tabla 5.-lnf/uencia de /a [OKJ en /a descomposicíón de N-Br-^HQJ-Gly.
[NaOH]/10'Z mol dm^ 2.0 4.0 6.0 8.0
Ic,bs/10^ ŝ ' 1.2 2.2 3.2 4.1
[[ZH4]Gglicina] = 2.8 10^ mol dm^, [Br0'] =1.6 103 mol dm3, I=0.5 mol dm^ (NaC1041, T= 298.0 K.
•
•
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Tabla 6.-lnfluencia de la [(CF^2CH0'J en la descomposicíón de N-CI-GIy.
pH ((CF3IZCHOH]/mol dm^ [ICF3)ZCHO']/mol dm^ k,a/10^ ŝ '
9.03 0.171 0.060 1.74
9.05 0.257 0.093 2.66
9.08 0.343 0.129 3.44
9.11 0.428 0.167 4.34
9.14 0.514 0.211 4.95
9.45 0.171 0.101 2.75
9.49 0.257 0.157 3.80
9.55 0.343 0.219 5.57
9.61 0.428 0.287 7.01
9.64 0.514 0.360 8.49
[Glicina) = 3.0 10^ mol dm^, [CIO') =1.4 10^ mol dm^, I= 0.5 mol dm 3(KCI), T= 298.0 K.
Tabla 7.-lnf/uencia de /a [(CF^2CH0"J en /a descomposición de N-C/-[2H4J Gly.
pH [(CF3)ZCHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO')/mol dm 3 k,^/10^ ŝ '
9.60 0.26 0.17 0.70
9.65 0.34 0.24 0.91
9.70 0.43 0.31 1.16
9.76 0.51 0.38 1.46
[[ZH4]glicina) = 3.7 10^ mol dm3, [CIO') =1.4 10^ mol dm 3, I=0.5 mol dm^ (KCl), T = 298.0 K.
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Tabla 8. -lnfluencía de la [(CF^l2CH0"I en la descomposición de N-Br-Gly.
pH [(CF31zCHOH]/mol dm^ [ICF3 ► ZCHO']/mol dm^ I^,,,/10'3 ŝ '
9.40 0.086 0.048 2.03
9.45 0.17 0.10 3.05
9.48 0.26 0.16 3.85
9.56 0.34 0.22 4.83
9.58 0.43 0.28 6.18
[Glicina] = 5.3 10'3mol dm^, [Br0'] =2.1 103mo1 dm 3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T = 298.0 K.
Tabla 9. -lnfluencia de la [CF3CH2O J en la descomposición de la N-CI-GIy.
[OH']/10'Zmol dm^ [CF3CH2OH]/mol dm^ [CF3CH2O']/mol dm^3 k,^,/10^ŝ ' k*/10'3ŝ '
1.07 0.19 0.052 1.90 1.15
1.32 0.30 0.092 2.78 2.20
1.55 0.37 0.136 3.69 3.01
2.04 0.25 0.107 3.39 2.50
0.79 0.33 0.075 2.08 1.73
0.85 0.44 0.10 2.82 2.45
[Glicina] = 3.0 10^ mol dm^, [CIO'] =1.4 10'3 mol dm^, I= 0.5 mol dm^ (KC11, T = 298.0 K.
k^ = k,^-koN[OH'].
•
•
i
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Tabla 10.-lnfluencía de la [CF3CH2O"J en la descomposición de la N-C/-[2H4J Gly.
•
r
•
[OH']/10'Zmol dm3 [CF3CHzOH]/mol dm3 [CF3CH2O-]/mol dm^3 ko^,/10^ŝ ' k*/10'3ŝ '
1.4 0.19 0.066 0.39 0.28
2.0 0.28 0.119 0.64 0.49
2.2 0.38 0.173 0.82 0.66
2.5 0.47 0.224 1.03 0.85
2.7 0.57 0.285 1.22 1.03
[[2H,]glicina)=3.7 10^ mol dm3, [CIO']=1.4 10'3 mol dm'3, 1=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298.0 K.
k^ _ ^e.-koH[OH'].
Tabla 11.-lnf/uencia de /a [CF3CH2O"J en la descomposición de /a N-Br-Gly.
[OH']/10'Zmol dm^ [CF3CHzOH]/mol dm'3 [CF3CH2O']/mol dm^ k,,^/10^ŝ ' k*/103ŝ '
1.6 0.19 0.070 10.36 7.88
2.2 0.28 0.13 17.68 13.32
2.2 0.38 0.17 21.84 17.47
2.7 0.47 0.24 29.45 24.20
2.9 0.57 0.30 34.79 29.04
[glicina] = 5.3 10'3mol dm^, [Br0'] = 2.1 103mo1 dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCI ► , T= 298K.
k^ = k,^'koH[OH'].
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Tabla 12.-lnfluencia de /a lCF3CH2O"J en la descomposicíón de la N-CI-[2H4J Gly.
[OH']/10'^mol dm3 [CF3CHzOH]/mol dm^ [CF3CH2O']/mol dm^ k,^,/103ŝ ' k•/10^ŝ '
1.7 0.19 0.072 4.14 3.34
2.2 0.28 0.13 5.48 4.40
2.5 0.38 0.18 6.94 5.74
2.8 0.47 0.24 8.48 7.12
3.1 0.57 0.30 9.94 8.44
[ZH4] [Glicina] = 2.8 10^mo1 dm3, [Br0'] =1.6 10^mo1 dm^; I=0.5 mol dm^ {KCII, T= 298K.
k^ = k,^-koH[OH'].
•
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APENDICE A2
Datos de la descomposición de N-CI-a-alquil-a-Aminoácidos.
Tabla 1. -/nfluencia de la [OKJ en la descomposición de N-CI-AIa.
•
•
289.6 K (OH^]/mol dm^(`) 0.035 0.073 0.15 0.22 0.30
k,^,/10^ŝ ' 0.26 0.44 0.85 0.12 0.16
293.6 K (OH']/mol dm^ 0.035 0.073 0.15 0.22 0.30
k,,,/10^ŝ ' 0.39 0.68 1.34 1.88 2.43
302.8 K [OH']/mol dm'3 0.036 0.074 0.15 0.23 0.30
I^,b^/10^ŝ ' 1.17 1.94 3.17 4.84 6.04
307.1 K [OH']/mol dm^ 0.036 0.074 0.15 0.23 0.30
k,^,/10^ŝ ' 1.97 3.02 4.89 6.96 8.72
298.0 K (OH-]/mol dm 3 0.036 0.074 0.15 0.23 0.30 0.44
k,b^/10^ŝ ' 0.77 1.32 2.10 2.83 3.63 4.99
[Ala] = 3.0 10^ mol dm3, (CIO'] =1.4 10^ mol dm'3, I=0.5 mol^ dm 3(NaCl04).
1") NaOH.
Tabla 2.-lnf/uencia de /a [OJt1 en /a descomposición de N-CI-Abu.
•
309.5 K [OH']/mol dm'3 0.066 0.24 0.33
k,b/10^ŝ ' 2.37 5.45 7.12
305.0 K [OH']/mol dm^ 0.067 0.13 0.20 0.27
k,,/1O^3S' 1.77 2.81 3.56 4.45
288.0 K (OH']/mol dm^ 0.067 0.13 0.20 0.27
k,b/10^3S' 0.23 0.37 0.53 0.67
298 K [OH'1/mol dm3 0.049 0.12 0.19 0.25 0.32
k,bl1 O 3S' 0.62 0.91 1.38 1.66 2.06
[Abu] = 3.0 10'3 mol dm^, [CIO'] =1.4 10"3 mol dm 3, I=0.5 mol dm3(NaClO,).
l'1 NaOH.
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Tabla 3. -lnf/uencia de la [OKJ en /a descomposición de N-CI-Ahx.
288.0 K [OH']/mol dm3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/10^ŝ ' 0.21 0.28 0.35 0.45 0.56
293.0 K [OH']/mol dm3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
{cob/10^ŝ ' 0.40 0.58 0.75 0.97 1.07
308.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.39
k,b/1O3S' 3.09 4.03 4.39 5.02
298.0 K [OH']/mol dm^ 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/10^ŝ ' 1.13 1.36 1.68 1.94
[Ahx] =3.0 10^ mol dm^, [CIO'] =1.4 103 mol dm^, I=0.5 mol dm^ (NaC104).
1# ► NaOH.
Tabla 4. -/nf/uencia de la [OIfJ en la descomposición de N-C/-Leu.
288.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,^/103ŝ ' 0.10 0.14 0.17 0.21 0.25
293.0 K [OH']/mol dm-^ 0.10 0.20 0.40 0.50
k,^/10'3ŝ ' 0.22 0.27 0.40 0.46
303.0 K (OH']/moi dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,,^/103s'' 0.89 1.11 1.27 1.40 1.58
313.0 K [OH']/mol dm^ 0.20 0.30 0.40 0.50
ko,^/1o^s'' 3.51 4.01 4.52 5.10
298.0 K. [OH']/mol dm'3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
ko,,/103s'' 0.43 0.54 0.66 0.77 0.89
[Leu] = 3.0 103 mol dm^, [CIO'] =1.4 10^ mol dm^, I=0.5 mol dm^ (NaCl04 ► .
1^) NaOH.
•
•
•
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Tabla 5.-lnfluencía de la [OK] en la descomposición de N-CI-Val.
•
293.2 K (OH']/mol dm'3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/10^ŝ ' 0.11 0.13 0.16 0.19 0.21
303.5 K [OH"l/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,bl1 O 3S' 0.51 0.57 0.66 0.73 0.82
308.0 K [OH"]/mol dm"3 0.10 0.20 0.30 0.40
k,b/10^s'' 1.01 1.11 1.27 1.41
314.0 K [OH']/mol dm'3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,bI1O3S' 2.50 2.71 3.07 3.28 3.54
298.0 K. [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
koe/10^ŝ ' 0.24 0.28 0.34 0.38 0.42
[Val] =3.0 10^ mol dm^, [CIO"] =1.4 103 mol dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCI1.
1`1 KOH.
Tabla 6.-lnf/uencia de la [OKJ en /a descomposición de N-CI-TIe.
•
288.0 K [OH-]/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
^,^/1o^ŝ ' 0.032 0.033 0.034 0.035 0.037
293.0 K (OH-J/mol dm^ 0.20 0.30 0.40 0.50
I^,„/10-^ŝ ' 0.084 0.084 0.087 0.089
303.0 K [OH-]/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
I^,^l1o-^ŝ ' 0.43 0.44 0.45 0.46 0.47
309.5 K (OH-]lmol dm-^ 0.063 0.13 0.20 0.33
^,s/10"3ŝ ' 1.29 1.29 1.31 1.35
314.9 K [OH-]/mol dm-^ 0.063 0.13 0.20
^,b./10^ŝ ' 2.85 2.87 2.89
298.0 K [OH-l/mol dm^ 0.15 0.2 0.25 0.3 0.4
^,^/1 o-^s"^ 0.230 0. 231 0.234 0.238 0.240
[Tle]=3.0 10^ mol dm^, (CIO"]=1.4 10^ mol dm^, 1=0.5 mol dm^ (NaC1041.
(•) NaOH.
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Tabla 7.-lnfluencia de la [OKJ en la descomposición de N-CI-IIe.
288.0 K [OH']/mol dm3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/1O'3S^' 0.040 0.046 0.056 0.065 0.077
293.0 K [OH']/mol dm3 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/10^ŝ ' 0.093 0.11 0.12 0.14 0.17
303.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
Icob/1O3S' 0.47 0.52 0.59 0.63 0.71
308.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,b/10^ŝ ' 1.07 1.20 1.33 1.43 1.50
313.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50
k,bl1 O 3S' 1.99 2.16 2.46 2.49 2.76
318.0 K [OH']/mol dm^ 0.10 0.20 0.30 0.50
k,b/10^ŝ ' 3.57 4.08 4:56 5.13
298.0 K [OH']/mol dm3 0.01 0.05 0.11 0.21 0.38 0.42
I^,b/10^ŝ ' 0.19 0.20 0.22 0.25 0.28 0.31
[Ile]=3.0 10'3 mol dm3, [CIO']=1.4 10^ mol dm^, 1=0.5 mol dm^ (NaC1041•
IR1 NaOH.
Tabla 8.-lnfluencia de la [OIfiJ en la descomposición de N-Br-T/e.
[KOH]/mol dm'3
k,^,/10^5-,
0.10 0.15 0.20 0.25 0.30
0.92 0.99 1.05 1.11 1.17
[Tle] = 3.3 103mo1 dm^, [Br0-] =1.3 103mo1 dm^, I= 0.5 mol dm^ (KCI1, T= 298.0 K.
•
•
•
♦
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Tabla 9.-Influencía de la [(CF^2CH0"I en la descomposición de N-CI-AIa.
•
•
pH [ICF3)ZCHOH]/mol dm3 [ICF3)ZCHO']/mol dm^ k,^,/10^ŝ '
9.10 0.17 0.066 3.81
9.12 0.21 0.085 3.96
9.13 0.26 0.10 4.09
9.15 0.30 0.12 4.29
9.16 0.34 0.14 4.44
[Ala] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO''] =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm3 (KCI), T = 298.0 K.
Tabla 10.-/nf/uencia de /a [(CF^2CH0"J en la descomposición de N-C/-Abu.
pH [(CF3 ► zCHOH]/mol dm^ [(CF3)zCHO"]/mol dm^ k,,,/10-0ŝ '
9.28 0.086 0.042 3.85
9.34 0.21 0.11 4.14
9.38 0.30 0.16 4.33
9.42 0.39 0.22 4.57
[Abu] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO"'] =1.4 10^mo1 dm3, I= 0.5 mol dm^ (KC11, T= 298.0 K.
Tabla 11.-lnf/uencia de /a [(CF^J2CH0"I en /a descomposición de N-CI-Leu.
pH [(CF312CHOH]/mol dm3 [ICF3 ►zCHO"]/mol dm'3 IS,^/10^ŝ '
9.38 0.17 0.094 3.78
9.44 0.26 0.15 3.89
9.51 0.34 0.21 4.03
9.60 0.51 0.34 4.29
[Leu]=3.0 10^mo1 dm3, [CIO'']=1.4 10^mo1 dm'3, 1=0.5 mol dm^ (KCI), T=298.0 K.
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Tabla 12.-lnf/uencia de /a [(CF^2CH0"J en /a descomposición de N-CI-/le.
pH [ICF3)ZCHOH]/mol dm^ [ICF3)2CH0']/mol dm^ Ic^a/10^s"'
9.33 0.086 0.045 2.47
9.47 0.26 0.15 2.61
9.51 0.34 0.21 2.69
9.58 0.43 0.28 2.80
[Ile] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO''] =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm3 (KCI), T= 298.0 K.
Tabia 13.-lnf/uencia de /a [(CF^l2CH0"J en /a descomposición de N-CI-Val.
pH [(CF3IZCHOH]/mol dm'3 [ICF3)2CH0']/mol dm^ {c,^,/10^ŝ '
9.28 0.086 0.042 2.06
9.40 0.17 0.096 2.13
9.49 0.34 0.21 2.26
9.57 0.51 0.33 2.43
[Vai]=3.0 10^mo1 dm3, [CIO"']=1.4 10^mo1 dm^, 1=0.5 mol dm3 (KCI), T=298.0 K.
Tabla 14 .-/nf/uencia de /a [(CF^2CH0"J en /a descomposición de N-C/-T/e.
pH [(CF3)ZCHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO']/mol dm3 k,^/10^ŝ '
9.27 0.086 0.042 2.35
9.38 0.17 0.094 2.39
9.49 0.34 0.21 2.46
9.58 0.51 0.33 2.63
[Tle] =3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol drti 3(KCI), T=298.0 K.
•
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Tabla 15. -lnfluencia de la [CF3CH2O"J en la descomposición de N-CI-AIa.
[OH-]/10'Zmol dm^ [CF3CH2OH]/mol dm^ [CF3CH2O']/mol dm^ I^,^/10^ŝ ' k'"0'4ŝ '
0.70 0.22 0.045 7.24 6.53
1.90 0.29 0.12 14.96 13.00
1.66 0.47 0.18 17.78 16.07
2.70 0.42 0.21 22.72 19.94
[Aminoácido]=3.0 10^mo1 dm3, [CIO']= 1.4 10^mo1 dm3, 1=0.5 mol dm^ (KC11, T=298.0 K.
k^ _ ^4e^ koH[OH7.
Tabla 16.-lnf/uencia de la [CF3CH2O"J en /a descomposición de N-CI-Abu.
[OH']/10'Zmol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm3 [CF3CH2O"]/mol dm^ k,^/10^ŝ ' k'"0'4s''
1.15 0.15 0.045 5.87 5.26
1.95 0.19 0.080 6.82 5.78
1.55 0.29 0.11 7.14 6.32
1.86 0.44 0.18 8.52 7.53
[Abu] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] = 1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298.0 K.
k^ _ ^^ koM[OH'].
Tabla 17. -/nfluencia de la [CF3CH2OJ en la descomposición de N-C/-Leu.
[OH']/10"^mol dm^ [CF3CH2OH]/mol dm3 [CF3CH2O']/mol dm^ k,^,/10'ŝ ' k'"°4ŝ '
2.50 0.16 0.078 4.59 4.30
2.69 0.24 0.12 4.77 4.46
3.20 0.41 0.22 5.19 4.82
4.20 0.65 0.40 5.84 5.36
[Leu] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO"] = 1.4 10^mo1 dm3, I=0.5 mol dm3 (KCI ► , T= 298.0 K.
k^ = k,e,-koM[OH'].
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Tabla 18.-lnf/uencia de la [CF3CH2O-I en /a descomposición de N-C/-l/e.
[OH']/10'Zmol dm3 [CF3CHZOH]/mol dm^ [CF3CHz0']/mol dm'3 k,^/10^ŝ ' k^/10^ŝ '
2.30 0.16 0.074 2.58 2.52
2.60 0.24 0.12 2.65 2.58
3.47 0.41 0.23 2.83 2.75
4.37 0.65 0.40 3.21 3.09
[Ile] = 3.0 10^mo1 dm 3, [CIO'] = 1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm3 (KCI), T= 298.0 K.
k^ = k,e,-koH[OH'].
Tabla 19.-lnfluencia de la [CF3CH2O-J en la descomposición de N-CI-Val.
[OH']/10"^mol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm3 [CF3CH2O"l/mol dm^ k,^/10^ŝ ' k'/10^ŝ '
2.20 0.16 0.074 2.30 2.20
2.60 0.24 0.12 2.38 2.27
3.20 0.41 0.22 2.56 2.41
4.60 0.65 0.41 2.94 2.73
[Val] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO"] = 1.4 10^mo1 dm 3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298.0 K.
k^ = ko^ koH[OH'].
Tabla 20.-lnfluencia de la [CF3CH2OJ en la descomposición de N-CI-TIe.
(OH']110"2mol dm^ [CF3CH2OH]/mol dm^ [CF3CH2O"]/mol dm"3 k,bó/10^ŝ ' k^/10^ŝ '
2.18 0.16 0.072 2.31 2.30
2.63 0.24 0.12 2.33 2.32
3.39 0.41 0.23 2.39 2.37
4.70 0.65 0.41 2.46 2.44
[Tle] = 3.0 10^mo1 dm 3, [CIO'] = 1.4 10^mo1 dm3, I=0.5 mol dm3 (KCI), T= 298.0 K.
k' = k,^-koM[OH'].
•
•
•
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APENDICE A3
Datos de la descomposición de N-CI-N-Metil-a-Aminoácidos.
Tabla 1. -lnf/uencia de la lOffiJ en /a descomposición de N-CI-Sar.
289.4 K [OH']/M 0.149 0.186 0.224 0.301
k,,^/10^s'' 0.72 1.44 1.89 2.27 3.05
293.6 K [OH']/M 0.045 0.070 0.094 0.12 0.14 0.17
k,^/10^s'' 0.75 1.05 1.44 1.18 2.25 2.70
298.0 K [OH']/M 0.045 0.070 0.094 0.12 0.14 0.17
k,,.l10^s'' 1.49 2.29 3.11 3.99 4.73 5.64
302.4 K [OH']/M 0.045 0.070 0.094 0.12 0.14
k,^,/10^ŝ ' 1.09 1.61 2.17 3.36 4.00
306.3 K [OH']/M 0.045 0.070 0.094 0.12 0.14 0.17
k,,„/10^ŝ ' 2.24 3.25 4.48 5.71 6.92 8.04
310.5 K [OH']/M 0.045 0.070 0.094 0.12 0.14 0.17
I^,^/10^ŝ ' 3.22 4.88 6.49 8.32 10.02 11.86
[Sar] =3.0 10^mo1 dm^, [CIO']=1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm3 (NaCI^.
Tabla 2.-lnf/uencia de /a (OKI en /a descomposición de /a N-CI-N-Me-Ala.
289.6 K [OH']/M 0.036 0.074 0.15 0.30
k,b^/103ŝ ' 3.32 3.43 3.71 3.12
293.7 K [OH')/M 0.036 0.074 0.15 0.30
k,bó/10^s'' 5.77 5.91 6.27 6.59
298.0 K [OH']/M 0.067 0.13 0.20 0.27 0.55
Ic^bs/10^s'' 8.88 9.21 9.61 9.99 11.57
302.7 K [OH']/M 0.074 0.15 0.23 0.30
k,^/10^s'' 18.34 19.84 20.46 21.01
307.0 K [OH']/M 0.074 0.15 0.30 0.23
k,,,/10^ŝ ' 32.32 33.89 36.55 35.19
[N-Me-Ala] =3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] = 1.4 103mo1 dm 3, I=0.5 mol dm^ (NaClO,).
2^^
Tabla 3.-lnfluencia de la lOKJ en la descomposición de la N-CI-N-Me-Val.
[OH"]/M
k,^,/10^ŝ '
[N-Me-Val] = 3.0 103mo1 dm3, [CIO"l =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (NaC1041, T= 298.0 K.
Tabla 4.-lnf/uencia de la [Offil en /a descomposición de /a N-Br-Sar.
[OH']/M 0.017 0.036 0.056 0.076
k,^/10^ŝ ' 3.88 7.44 11.62 15.93
[Sar]=3.0 10^mo1 dm^, [Br0"]=1.3 103mo1 dm^, 1=0.5 mol dm3, (NaCI), T=298.0 K.
0.10 0.15 0.20 0.25
10.76 11.03 1 1.34 11.63
f
Tabla 5.-lnfluencia de la [OKJ en la descomposición de /a N-Br-N-Me-Ala.
[OH"]/M
ka^/10^ŝ '
0.038 0.076 0.11 0.15
7.53 9.44 12.76 14.51
•
[N-Me-Ala] = 3.0 10'3mol dm^, (Br0'l =1.3 10^moi dm^, I=0.5 mol dm^, (NaCl04), T=285.4 K.
Tabla 6.-lnfluencia de la !(CF^2CH0-I en la descomposición de N-C/-Sar.
pH [(CF3 ► zCHOH]/mol dm 3 [(CF312CH0']/mol dm3 Ic^^/10^ŝ '
9.10 0.17 0.067 0.86
9.14 0.34 0.14 1.20
9.21 0.51 0.23 1.60
9.42 0.17 0.098 0.99
9.63 0.51 0.35 2.30
[Sar] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.4 10^mo1 dm3, I= 0.5 mol dm^ (KCII, T= 298.0 K.
i
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Tabla 7. -lnfluencia de la [(CF^2CH0'1 en la descomposición de N-Br-Sar.
•
pH [(CF312CHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO']/mol dm^ k,^,/10^ŝ '
9.30 0.17 0.11 8.01
9.54 0.26 0.16 12.13
9.57 0.34 0.22 14.91
9.61 0.43 0.29 18.28
[Sar] = 3.0 10^mo1 dm^, [Br0"] =1.3 103mo1 dm^, I= 0.5 mol dm3 (KCI), T= 298.0 K.
Tabla 8.-lnfluencia de la [(CF^l2CH0"I en la descomposicíón de N-CI-N-Me-Ala.
pH [(CF3)ZCHOH)/mol dm'3 [(CF3)ZCHO']/mol dm^ k,^/10^ŝ '
9.33 0.086 0.044 9.51
9.43 0.17 0.098 9.98
9.55 0.34 0.22 10.69
9.63 0.51 0.35 11.77
[N•Me-Ala] = 3.0 10^mo1 dm 3 , (CIO"] =1.4 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm 3(KCI), T= 298.0 K.
Tabla 9.-/nfluencia de la [(CF^ZCHO"I en la descomposición de N-CI-N-Me-Va/.
pH IICF3)ZCHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO']/mol dm^ I^,^,/103ŝ '
9.55 0.086 0.055 11.63
9.57 0.17 0.11 12.18
9.62 0.26 0.18 12.61
9.73 0.43 0.31 13.88
[N-CI-N-Me-Val] = 3.0 10^mo1 dm3, [CIO'l =1.4 10^mo1 dm3, I= 0.5 mol dm^ (KCII, T= 298.0 K.
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Tabla 10.-Inf/uencia de la [CF3CH2O"I en la descomposición de la N-C/-Sar.
[OH']/10'2mol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm'3 [CF3CHZ0']/mol dm'3 k,^/10^ŝ ' k'/10^s''
1.23 0.18 0.056 8.05 5.11
1.44 0.28 0.098 10.29 6.87
1.70 0.37 0.143 13.21 9.16
1.90 0.47 0.194 16.09 11.56
2.19 0.25 0.115 13.27 8.05
2.60 0.33 0.162 16.44 10.25
2.95 0.42 0.219 19.90 12.87
[Sarcosina] = 3.0 10^mo1 dm3, [CIO'] =1.4 10'3mol dm^, I= 0.5 mol dm 3(KCI), T= 298.0 K.
k^ _ ^^ koH[OH']
Tabla 11. -/nf/uencia de la lCF3CH2OJ en la descomposición de la N-Br-Sar.
[OH"]/10"Zmol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm'3 [CF3CH^0"]/mol dm'3 k,,^/10'Zŝ ' k'110^s"'
1.99 0.28 0.12 1.35 0.94
2.39 0.38 0.18 1.78 1.28
2.69 0.47 0.23 2.14 1.58
2.75 0.57 0.29 2.45 1.88
[Sarcosina]=3.0 10^mo1 dm^, (Br0'1=1.3 10'3mol dm"3, 1=0.5 mol dm^ (KCI), T=298.0 K.
k^ = k,w'koH[OH'].
!
2ó0
Tabla 12.-lnfluencia de la [CF3CH2O'I en la descomposición de N-CI-N-Me-Ala.
•
•
•
[OH']/10'Zmol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm3 [CF3CHz0']/mol dm3 k,^/10'Zs'' k'/10'Zŝ '
1.18 0.19 0.058 1.107 1.100
1.48 0.28 0.099 1.131 1.122
1.66 0.37 0.14 1.142 1.132
1.86 0.47 0.19 1.172 1.160
[N-Me-Ala] = 3.0 10^mo1 dm^, [CIO'] =1.4 10^mo1 dm 3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298.0 K.
k' = ka,,-koH[OH'].
Tabla 13.-lnf/uencia de la [CF3CH2O'J en la descomposición de N-CI-N-Me-Val.
[OH']/10'^mol dm^ [CF3CH2OH]/mol dm^ [CF3CH2O']/mol dm^ k,^,/10'ZŜ ' k'/10'ZŜ '
2.40 0.19 0.090 1.122 1.108
2.60 0.38 0.19 1.179 1.164
3.20 0.57 0.31 1.251 1.232
4.00 0.80 0.48 1.335 1.131
[N-Me-Val] = 3.0 10^mo1 dm3, [CIO'] = 1.4 10^mo1 dm3, I=0.5 mol dm^ (KCI), T = 298.0 K.
k^ =14^ koH[OH'].
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APENDICE A4
Datos de la descornposición de N-CI-Prolina.
Tabla 1. -lnfluencia de la [Of-fJ en la descomposición de N-CI-Pro.
288.0 K [OH']/mol dm'3 0.067 0.13 0.20 0.27 0.33
k,b,/103ŝ ' 2.72 2.87 3.36 3.80 4.26
294.0 K [OH']/mol dm^ 0.067 0.13 0.20 0.27 0.33
k,b^/10^ŝ ' 6.62 7.60 7.77 9.06 10.35
298.0 K [OH']/mol dm^ 0.035 0.073 0.11 0.15 0.19
Ic^^/10^ŝ ' 11.96 13.40 13.93 14.85 15.70
309.5 K [OH']/mol dm^ 0.067 0.13 0.27 0.33
k,^/10''ŝ ' 64.02 54.06 75.91 85.23
[Pro]=3.0 10^mo1 dm3, [CIO']=1.5 10'3mol dm'3, 1=0.5 mol dm3 (NaCl04).
Tabla 2.-lnf/uencia de la [OKJ en /a descomposición de N-Br-Pro.
[NaOH]/10'Zmol dm3 0.99 4.97 9.94 14.91 19.89 24.86 29.83
k,^,/103ŝ ' 5.95 8.36 10.67 14.47 17.22 21.05 23.06
[Pro] = 3.0 10^mo1 dm3, [Br0'] =1.5 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (NaC10,1, T= 286.2 K.
Tabla 3. -/nfluencia de /a [(CF^2CH0J en /a descomposición de N-CI-Pro.
pH ((CF3)zCHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO']/mol dm^ k,^,/10^s''
9.48 0.086 0.051 11.43
9.55 0.17 0.10 11.93
9.58 0.26 0.17 12.15
9.70 0.43 0.30 13.24
9.73 0.51 0.38 13.32
[Pro] = 3.8 10^mo1 dm3, [CIO'] =1.3 103mo1 d m3, I= 0.5 mol dm'3 (KCI), T= 298.0 K.
•
•
•
f
zó2
Tabta 4.-lnfluencia de la lCF3CH2O1 en la descomposición de la N-CI-Pro.
[OH']/10'Zmol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm^ [CF3CHZ0']/mol dm3 Ica^,/103s'' k'/103ŝ '
1.29 0.19 0.061 12.14 11.80
1.74 0.29 0.11 13.29 12.84
1.90 0.38 0.16 14.20 13.70
2.14 0.47 0.21 15.23 14.67
2.34 0.57 0.26 16.29 15.68
[Pro] = 3.8 103mo1 dm^, [CIO'] =1.3 10'3mol dm^, i= 0.5 moi dm^ (KCII, T= 298.0 K.
k' = k,-ko„[OH']
•
•
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APENDICE A5.
Datos de la descomposición de N-CI-Hidroxiaminoácidos.
Tabla 1.-lnfluencia de la [OKJ en la descomposici6n de N-CI-Thr.
290.0 K (OH'']/mol dm^ 0.028 0.059 0.091 0.12 0.15
k,b,/10^ŝ ' 1.00 2.14 3.29 4.22 5.15
293.6 K (OH'']/mol dm3 0.028 0.059 0.091 0.12 0.15
k,^/103ŝ ' 1.57 3.40 4.96 6.28 7.70
302.4 K [OH'')/mol dm^ 0.028 0.059 0.091 0.12
I^,,,/10^ŝ ' 4.36 7.86 11.41 14.88
306.6 K [OH'']/mol dm^ 0.037 0.058 0.078 0.098
k,,^/10'3ŝ ' 6.56 10.27 13.60 15.27
298.0 K [OH'']/mol dm'3 0.028 0.059 0.091 0.12 0.15
I^,^,/10^ŝ ' 2.50 5.20 7.67 9.45 12.54
[Thr] = 3.3 10'3mol dm'3, [CIO'] = 1.3 10^mo1 dm3, I= 0.5 mol dm^ (NaClO,).
•
•
•
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Tabla 2.-lnf/uencia de /a [OKJ en la descomposición de N-CI-Hse.
•
290.4 K [OH']/mol dm^ 0.030 0.063 0.096 0.13 0.16
k,^,/10^ŝ ' 0.36 0.65 0.94 1.23 1.51
294.5 K [OH']/mol dm3 0.030 0.063 0.096 0.13 0.16
Ic^^/10^ŝ ' 0.58 1.06 1.52 1.97 2.43
302.6 K (OH']/mol dm3 0.028 0.069 0.092 0.12 0.16
k,^,/103ŝ ' 1.54 2.49 3.22 4.15 5.12
307.5 K [OH']/mol dm3 0.028 0.069 0.092 0.12
k,^,/10'3ŝ ' 2.70 4.16 5.27 6.92
298.0 K [OH']/mol dm 3 0.028 0.069 0.092 0.12 0.16
Ic^^/10^ŝ ' 0.98 1.54 2.09 2.69 3.43
(Hse] = 3.3 10'3mol dm^, [CIO'] =1.3 10'3mol dm3, I= 0.5 mol dm^ (NaC10,).
Tabla 3.-lnf/uencia de /a [OIYJ en /a descomposicíón de N-Br-Thr.
f
(NaOH]/mol dm^ 0.016 0.036 0.056 0.075 0.095
ko^,/10'2ŝ ' 1.83 3.39 4.85 6.64 7.88
[Thr] = 3.3 10'3mol dm3, (Br0'] =1.4 103mo1 dm^, I= 0.5 mol dm^ (NaCiO, ), T= 298.0 K.
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Tabia 4.-lnfluencia de la [(CF^2CH0"1 en la descomposición de N-C/-Thr.
pH [(CF3)zCHOH]/mol dm3 [ICF3^ZCH0']/mol dm^ IS,^/10^ŝ '
9.45 0.16 0.09 2.19
9.50 0.23 0.14 2.57
9.54 0.31 0.20 2.95
9.58 0.39 0.25 3.32
9.62 0.46 0.31 3.69
9.76 0.21 0.16 2.62
9.81 0.28 0.21 3.09
9.86 0.35 0.28 3.56
9.90 0.42 0.34 4.00
[Thr] =4.2 10'3mol dm3, [CIO'] =1.4 10^mo1 dm'3, I=0.5 mol dm^ (KCII, T= 298.0 K.
Tabla 5.-lnf/uencia de la [(CF^J2CH0"I en /a descomposición de N-CI-Hse.
pH [ICF3)2CHOH]/mol dm^ [(CF3)ZCHO']/mol dm^ I^,,,/10^ŝ '
9.43 0.15 0.088 3.95
9.48 0.23 0.14 4.17
9.51 0.31 0.19 4.50
9.55 0.39 0.25 4.91
9.58 0.46 0.30 5.15
[Hse] = 3.3 103mo1 dm^, [CIO'] =1.2 10^mo1 dm^, I=0.5 mol dm^ (KCI), T= 298.0 K.
•
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Tabla 6.-/nfluencia de la !(CF^2CH0-I en la descomposíción de N-CI-Ser.
pH [lCF3)ZCHOH]/mol dm^ [ICF3)2CH0^]/mol dm3 k,^./10^ŝ '
9.21 0.24 0.11 4.58
9.24 0.32 0.15 5.05
9.29 0.48 0.24 6.22
9.64 0.12 0.083 4.66
9.69 0.18 0.130 5.19
9.82 0.36 0.28 7.12
[Ser] = 3.3 103mo1 dm3, [CIO'] =1.5 10^moi dm^, I= 0.5 mol dm'3 (kCl), T = 298.0 K.
Tabla 7. -lnf/uencia de /a [CF3CH2O] en /a descomposici6n de N-C/-Hse.
•
•
[OH']/10'^mol dm^ [CF3CHZOH]/mol dm'3 k,^/10'3s'' k"/10'3ŝ '
1.95 0.16 1.01 1.01
2.51 0.33 1.48 1.37
2.95 0.49 1.91 1.72
2.69 0.15 1.11 1.11
3.47 0.29 1.71 1.56
4.27 0.44 2.18 1.88
1.48 0.19 0.87 0.87
1.66 0.37 1.27 1.24
1.86 0.56 1.64 1.57
[Hsel=3.3 10^mo1 dm^, [CIO']=1.8 10'3mol dm'3, 1=0.5 mol dm^ (KCI), T=298.0 K.
k^^ _ ^e.-kor+(IOH']-[OH']o1.
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Tabia 8.-lnfluencia de la [CF3CH2O-J en la descomposici6n de N-C/-Thr.
[OH']/10-2mol dm^ [CF3CHZOH]/moi dm^ k,^,/10^s'' k"/10^s''
0.14 0.25 0.63 0.63
0.18 0.37 0.81 0.78
0.19 0.49 0.93 0.89
0.20 0.61 1.04 1.00
0.56 0.19 1.24 1.24
0.65 ' 0.28 1.55 1.49
0.71 0.37 1.81 1.70
0.79 0.47 2.07 1.90
1.44 0.17 2.58 2.58
1.90 0.25 3.41 3.07
2.24 0.33 4.17 3.56
2.63 0.41 4.69 3.78
3.47 0.13 4.67 4.67
4.89 0.20 6.66 5.57
7.40 0.26 7.87 6.03
[Thr] = 3.5 10^mo1 dm^, [CIO'] = 2.4 10^mo1 dm^, I= 0.5 mol dm3 ( KC11, T= 298.0 K.
k^ ^ _ ^e.-koH([OH']-[OH']a,.
•
•
•
•
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APENDICE A6.
Listado del programa de optimización unidimensional DSC.
10 SCREEN 0,0,0
20 CLS:CLEAR
30 DIM X(1000), Y(1000), A(1000), T(1000), ZY(1000), GR1(1000),
RD1(1000), D(1000), MX(1000), MY(1000), GX(101), GY(101)
40 Z =O:GOTO 290
50 INPUT"TITULO (MAXIMO 56 CARACTERES)";KS
60 CLS:INPUT"^IMPRIMIR DATOS?";QS
70 LPRINT TAB(INT(30-LEN(KS)/21);KS
80 IF QS ="n" GOTO 160
90 COLOR 6:PRINT"COMPROBAR QUE LA IMPRESORA ESTA PREPARADA"
100 PRINT"PULSAR UNA TECLA CUANDO ESTE LISTA"
110 AS = INKEYS:IF INKEYS ="" GOTO 110
120 LPRINT TAB113);"i";TAB(28);"t";TAB(43);"A"
130 LPRINT TAB(10);" .......................................
140 LPRINT:FOR I=1 TO ND
150 LPRINT TAB(12);I;TAB(27);X(I);TAB(42);Y(I):NEXT I
160 INPUT"^IMPRIMIR LOS RESULTADOS DEL AJUSTE?";QS
170 LPRINT TAB(10);" .......................................
190 IF QS <>"s" THEN RETURN
200 LPRINT TAB(10);" ABSORBANCIA INFINITA ="USING FORMS;DF;DSF
203 LPRINT TAB(10);" ABSORBANCIA INICIAL ="USING UAS;DAB
205 LPRINT TAB(10);" ABSORBANCIA INICIAL DEL ESPECTRO ="USING
UAS;Y(1)
210 LPRINT TAB(10);" ORDENADA EN EL ORIGEN ="USING FORMS;DAO;DSA
220 LPRINT TAB(10);" PENDIENTE ="USING FORMS;DBO;DSB
230 LPRINT TAB(101;" COEFICIENTE DE CORRELACION: r=";USING
"#.#######";DR
240 LPRINT TAB(10);" CONSTANTE DE VELOCIDAD: k="USING
"###.#######";DCTE;:LPRINT " t "; EKK
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250 LPRINT TAB(10);" PORCENTAJE DE REACCION ANALIZADO: %_"USING
"##.##";100*(Y(NDI-Y(1))/(DF-DAB)
252 LPRINT TAB(10);" TIEMPO DE VIDA MEDIA: t%z =";USING UA5;T12
253 LPRINT TAB(10);" TIEMPO DE REACCION: ";:LPRINT USING
UAS;TRS;:LPRINT " t'/Z"
255 LPRINT TAB(10 ► ;" EL NUMERO DE DATOS USADO EN EL AJUSTE FUE:
";ND
256 LPRINT TAB(10);" EL NUMERO DE DATOS LEIDO INICIALMENTE FUE:
";NIND
260 LPRINT
TAB(4);"XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX
XXXXXXXXXXX
XXX"
280 RETURN
290 CLS:COLOR 15:PRINT"1.- ORDEN UNO (Ig(Abs(t1-Abs(infinitol)"
300 PRINT"2.- ORDEN DOS ( 1/(Abs(t)-Abslinfinito))"
310 PRINT"3.- FUNCION y*(1 +f*x)"
320 INPUT"^OPCION?";JJ:IF JJ = 2 THEN INPUT"^CONCENTRACION INICIAL DE
REACTIVO? CO = ";CAO
330 INPUT"^DATOS DE DISCO? ( s/n)";VS
340 IF VS <>"n" THEN GOTO 1980
360 COLOR 6:PRINT:PRINT:INPUT"^NUMERO DE DATOS?";ND
370 PRINT:PRINT:PRINT
380 PRINT
390 PRINT
400 IF JJ < > 3 GOTO 450
410 COLOR 7:FOR I = 1 TO ND:PRINT " k experimental =";I;:INPUT Y(I)
420 PRINT" concentración = ";I;:INPUT X(I)
430 N EXT I
440 GOTO 650
450 CLS:PRINT"tiempo variable ....................1"
460 PRINT "tiempo constante ...................2"
•
•
•
t
290
••
•
470 PRINT"tiempo constante a intervalos......3":INPUT "opción =";LL
480 IF LL<0 OR LL>3 GOTO 450
490 ON LL GOTO 520,500,500
500 PRINT: PRINT: INPUT "unidad de tiempo";UU
510 PRINT: PRINT: INPUT "tiempo inicial";TO
520 FOR I=1 TO ND
530 COLOR 6:PRINT:PRINT:PRINT "absorbancia = ";I;:INPUT Y(I)
540 IF LL = 3 GOTO 580
550 IF LL = 2 THEN X(I) _(I-1) *UU +TO
560 IF LL =1 THEN PRINT "tiempo";I;:INPUT X(I)
570 IF LL =1 OR LL = 2 GOTO 630
580 X11) =T0
590 IF 1<> 1 THEN X(I) = X(I-1) + UU
600 PRINT "cambiar incremento(s/n)?"
610 INPUT LS:IF LS <>"s" GOTO 630
620 PRINT "incremento de tiempo";: INPUT UU
630 NEXT I :GOTO 650
640 GOSUB 2400
650 PRINT:PRINT:PRINT"^TABULAR LOS DATOS? (S/N)";:INPUT AS
660 IF AS < > "s"GOTO 730
670 CLS
680 PRINT " ND----------A-------------t"
690 FOR I=1 TO ND
700 PRINT TAB(2);I; TAB(12);Y (I);TAB(25);X(11
710 IF I> 19 THEN AS = INKEYS:IF AS ="" GOTO 710
720 NEXT I
730 COLOR 2:PRINT"^CAMBIAR ALGUN DATO? (s/n)";:INPUT A$
740 IF AS ="s" GOTO 760
750 IF AS <>"s" GOTO 810
760 PRINT:INPUT"dato numero";I
770 PRINT"y(";I;") _ ";Y(I);"x(••;I;") ='•;X(I)
780 PRINT:PRINT"y(";I;") =";:INPUT Y(I)
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790 IF JJ = 3 OR LL =1 OR LL = 3 THEN INPUT"x(i)";X(I)
800 CLS:GOTO 650
810 IF Z<> 0 THEN RETURN
820 REM nucleo
830 DEFDBL D
840 REM *****TODAS LAS VARIABLES QUE EMPIECEN POR "D" SON DE
PRECISION DOBLE* * * *
850 CLS: M = 0
860 PRINT:PRINT:INPUT "abs a tiempo infinito";DF
865 CLS:COLOR 15:FOR QW =1 TO 12:PRINT:NEXT QW:PRINT"
CALCULANDO"
870 D = ABS(DF/10)
880 L=1:DC = DF:GOSUB 1700:DFX0 = DFC:X1 = DF+ D:DC =X1:GOSUB
1700: DFX 1 = DFC
890 IF DFX1 < DFXO THEN GOTO 930 ELSE GOTO 900
900 XM = DF-D:DC =XM:GOSU6 1700:DFXM = DFC
910 IF DFXM < DFXO THEN GOTO 920 ELSE GOTO 990
920 X1 =XM:DFX1 =DFXM:D=-D
930 X2=X1 +D*2^L :DC=X2:GOSUB 1700:DFX2=DFC
940 IF DFX2 < DFX1 THEN GOTO 950 ELSE GOTO 960
950 DF=X1:X1 =X2:DFX0=DFX1:DFX1 =DFX2:L=L+1:GOT0 930
960 XE _(X1 +X2)/2: DC = XE:GOSUB 1700:DFXE = DFC
970 IF DFXE > DFX1 THEN DF = X1 + D*2^(L-1) *(DFXO-DFXE) /(2 *
(DFXE-2 ^ DFX1 +DFXO)) ELSE DF = XE+D * 2^(L-1) * (DFX1-DFX2) / (2
* (DFX2-2 * DFXE+DFX1))
980 D= D/10: GOTO 880
990 DF=DF+D*(DFXM-DFX1)/(2*(DFX1-2*DFXO+DFXM))
1000 IF ABS(D) <DF/200 GOTO 1010 ELSE GOTO 980
1010 DJ =1ND-3) *(DFXM-2*DFXO+ DFX1)
1020 DS2=2*DQ*D*D/DJ : DSF=SQR (ABS(DS2))
1030 DC = DF:GOSUB 1700 : DFXO = DFC
1040 FORM 5 = "#.####### t #.#######"
•
•
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1060 DAO = DA:D60 = DB:GOSUB 1830:GOSUB 1840:GOSUB 1850
1070 DC = DF + DSF
1080 GOSUB 1700
1090 DB1 =DB:DA1 =DA
1100 DC = DF-DSF
1110 GOSUB 170Ó
1120 DB2 = DB: DA2 = DA
1130 DSE = DS1 +(D61-DB2) ^(DB 1-D62)/4: DS6 = SQR(DSE)
1140 DH2=DR2+(DA1-DA2)*(DA1-DA2 ► /4:DSA=SQR(DH2)
1142 ON JJ GOSUB 2920,2940
1145 CLS:COLOR 2:PRINT"UNA VEZ HECHO EL CALCULO SE OBTIENE:":COLOR
7:PRINT "ABSORBANCIA INFINITA = "USING FORMS ;DF;DSF
1 150 PRINT:PRINT "ORDENADA EN EL ORIGEN ="USING FORMS;DAO;DSA
1160 PRINT:PRINT "PENDIENTE _ ";USING FORMS;DBO;DSB
1170 PRINT:PRINT "CORRELACION: r = "USING "#.#######";DR
1180 IF JJ =1 THEN DSB = EKK
1190 PRINT:PRINT TAB(191;" k=";USING "###.#######";DCTE;:PRINT "
t ";EKK
1200 UAS = "##.###":UBS = "###.#"
1210 PRINT:PRINT "ABSORBANCIA INICIAL =";:PRINT USING UAS;DAB
1220 PRINT:PRINT"ABSORBANCIA INICIAL DEL ESPECTRO =";:PRINT USING
UAS ;Y( 1)
1230 PRINT:PRINT "PORCENTAJE DE REACCION:";:PRINT USING
UBS;100*IY(ND)-Y(1))/(DF-DAB);:PRINT " %":PRINT:PRINT "TIEMPO DE
VIDA MEDIA: t%z =";:PRINT USING UAS;T12:PRINT:PRINT "TIEMPO DE
REACCION:";:PRINT USING UAS;TRS;:PRINT" t'/Z"
1235 PRINT:PRINT "EL NUMERO DE DATOS USADO FUE:";ND
1240 AS="":Z=1
1250 COLOR 2:PRINT"PARA CONTINUAR PULSAR UNA TECLA."
1260 AS = INKEYS:IF AS ="" GOTO 1260
1270 CLS
1280 COLOR 6:PRINT "i--cambia absorbancia infinita"
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1290 COLOR 2:PRINT "u--modificar los datos"
1300 COLOR 3:PRINT"d--caso nuevo"
1310 COLOR 5:PRINT "f--datos en disco"
1320 COLOR 10:PRINT"p--datos en impresora"
1330 COLOR 12:PRINT "r--representación gráfica"
1340 COLOR 4:PRINT "I--listado de datos"
1345 COLOR 15:PRINT "k--ver de nuevo los resultados"
1346 PRINT:PRINT"PARA SALIR PULSA 'f"'
1350 INPUT Y$
1360 IF YS ="d" GOTO 20
1370 IF Y$ _"i" GOTO 850
1380 IF YS ="p" THEN GOSUB 50
1390 IF YS ="f" GOTO 2310
1400 IF YS ="r" THEN GOTO 1550
1410 IF Y$ _"u" THEN Z=O:GOSUB 2410:Y$ _"u":GOTO 1440
1420 IF Y$ _"I" THEN GOTO 1460
1425 IF YS ="k" THEN GOTO 1145
1430 GOTO 1270
1440 PRINT:PRINT:PRINT"^TABULAR LOS DATOS? (S/N)";:INPUT AS
1450 IF A$ < > "s"GOTO 850
1460 CLS
1470 PRINT " ND----------A-------------t"
1480 FOR I=1 TO ND
1490 PRINT TAB(2);I; TAB112);Y (I);TAB(25);X(I)
1500 IF I> 20 THEN B$ = INKEYS:IF BS ="" GOTO 1500
1510 NEXT I
1520 PRINT "pulsa c para continuar"
1530 TES = "W" :TE$ = INKEYS
1540 IF TE$ _"c" AND YS ="u" THEN GOTO 850 ELSE IF TE$ _"c"AND Y$ _"I"
THEN GOTO 1270 ELSE 1530
1550 XMIN =O:XMAX =X(ND)
1560 PRINT:COLOR 4:GOSUB 2960:PRINT"a--repres. Abs/tiempo"
•
•
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1570 COLOR 5:PRINT"b--repres. integrada"
1580 INPUT AS:IF AS = "a" THEN GOTO 1600
1590 GOTO 1630
1600 IF DF1 <Y(1) THEN YMIN =DF1:YMAX = DAB:GOTO 1620
1610 YMIN = DAB:YMAX = DF1
1620 GOSUB 3040
1630 IF AS ="b" THEN GOTO 1650
1640 GOTO 1680
1650 ON JJ GOSUB 1660,1670:GOSUB 3100:GOT0 1680
1660 YMAX = LOG(ABS(DAB-DF1)):YMIN = LOG(ABS(Y(ND ►-DF1)):RETURN
1670 YMIN = 1 /ABSIDAB-DF1):YMAX =1 /ABS((Y(ND1-DF1)):RETURN
1680 IF AS <>"a" AND AS <>"b" GOTO 1580
1690 GOTO 1270
1700 DSX=O:DSY=O:DSX2=0:DSXY=O:DFC=O:DSW=O:DSY2=0
1710 FOR I=1 TO ND
1720 X=X(I):Y=Y(I):ON JJ GOSUB 1900,1860,1940
1730 DSW = DSW
+ DWW: DSX = DSX + DXX * DWW:DSY = DSY + DYY * DWW:DSXY = DSXY + DW
W*DYY*DXX:DSX2 = D
SX2 + DWW *DXX^2: DSY2 = DSY2 + DYY *DYY * DWW:NEXT
1740
DA = (DSX2 *DSY-DSX*DSXY1/(DSW*DSX2-DSX"2):DB = (DSW*DSXY-DSX*D
SY)/(DS
W*DSX2-DSX^2)
1750 FOR I=1 TO ND
1760 X=X(I):Y=Y(I):ON JJ GOSUB 1900,1860,1940
1770 DFC = DFC + DWW *( DYY-DA-DB * DXX)^2: NEXT
1780 DSS = DSX2-DSX * DSX/DSW
1790 DPP = DSY2-DSY*DSY/DSW
1800 DVV = DSXY-DSX*DSY/DSW
1810 DQ = DPP-DVV *DVV/DSS
1820 RETURN
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1830 DR = SQR(DSS/DPP) *' DB:RETURN
1840 DS1 =DQ/(DSS^(ND-3)):RETURN
1850 DR2=DS1 *DSX2/DSW:RETURN
1860 DYY =1 /ABS(Y-DC):GOTO 1870
1870 DXX = X
1880 DWW = (DC-Y) ^ (DC-Y) ^ (DC-Y) * (DC-Y)
1890 RETURN
1900 DYY = LOG(ABS(Y-DC)):GOTO 1910
1910 DXX=X
1920 DWW = (DC-Y) * (DC-Y)
1930 RETURN
1940 DYY = Y*(1 +DC^X):GOTO 1950
1950 DXX = X
1960 DWW =1 /DYY/DYY
1970 RETURN
1980 REM TOMA DE DATOS
1990 CLS:LOCATE 2,10:PRINT " 1- DATOS DEL KONTRON"
2000 LOCATE 5,10:PRINT " 2- DATOS DEL BECKMAN":LOCATE 8,11:PRINT
"3 - DATOS ABSORBANCIA - TIEMPO"
2010 LOCATE 15,10:PRINT " PULSA LA OPCION DESEADA "
2020 INPUT OP:IF OP = 1 THEN 2110
2030 IF OP = 2 THEN GOSUB 3900:GOT0 640
2040 IF OP = 3 THEN 2060
2050 GOTO 1980
2060 INPUT "NOMBRE DEL FICHERO ";CS
2070 OPEN CS FOR INPUT AS #1
2080 INPUT #1 ,ND:NIND = ND
2090 FOR I=1 TO ND :INPUT #1,X(I):INPUT #1,Y(I):NEXT I
2100 CLOSE 1:GOT0 640
2110 COLOR 3:INPUT "NOMBRE DEL FICHERO Y EXTENSION";CS
2120 OPEN "I",2,C5
2130 INPUT #2,TOP,BOT,MAX,MIN,OMAX,OMIN,G,PO,P1,P2,X%,Z%,P(8)
•
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•2140 CLOSE 2
2150 ND=Z%
2160 OPEN "I",2,CS
2170 FOR I=1 TO Z%
2180 X(t) = OMAX + (I-1) *OMIN
2190 NEXT I
2200 FOR X%=0 TO Z%+13:INPUT #2,D(X%):NEXT
2210 CLOSE 2
2220 R=1:FOR X%=Z%+13 TO 14 STEP -1:Y(R1=D(X%):R=R+1:NEXT
2230 INPUT"DESEAS TABULAR LOS DATOS";SIS
2240 IF S15 <>"s" THEN GOTO 2300
2250 CLS:PRINT "ND----------A-------------t"
2260 FOR I=1 TO ND
2270 PRINT TAB(2);I; TAB(12);Y ( 11;TAB(25);X(I)
2280 IF I> 20 THEN AS = INKEYS:IF AS ="" GOTO 2280
2290 NEXT I
2300 GOTO 640
2310 REM ALMACENA DATOS EN EL DISCO
2320 INPUT "nombre del fichero";NS
2330 PRINT ND;:OPEN NS FOR OUTPUT AS #1
2340 PRINT #1, ND
2350 FOR I=1 TO ND
2360 PRINT #1, X(I),Y(I)
2370 NEXT I
2380 CLOSE 1
2390 GOTO 1270
2400 INPUT "DESEAS MODIFICAR LOS DATOS";YS : IF YS ="n" THEN RETURN
2410 PRINT "suprimir grupos de datos .................1 "
2420 PRINT "coger datos cada cierto tiempo...........2"
2430 PRINT " restar la absorbancia de la referencia...3"
2440 PRINT "ajuste del 80% de la reacción............4"
2450 PRINT "ajuste del 85% de la reacción............5"
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2460 PRINT "sumarle tiempo inicial ...................6"
2470 PRINT "seleccionar los datos ....................7"
2480 INPUT "opción";SP
2490 ON SP GOSUB 2510,2600,2860,2730,2740,2890,3820
2500 GOTO 2400
2510 INPUT "primer dato a suprimir";SP1
2520 INPUT "último dato a suprimir";SP2
2530 LL = (SP2-SP 1) + 1
2540 ZK = ND-LL
2550 FOR I = 1 TO SP1-1:MX(I) = X(I):MY(I) =Y(I)
2560 NEXT I
2570 FOR I = SP1 TO ZK:MX(I) =X(I+LL):MY(I) =Y(I+LL)
2580 NEXT I
2590 GOTO 2680
2600 INPUT "cada cuántos puntos quieres tomar datos";IT
2610 PL=O : FOR 1=1 TO ND STEP IT:PL=PL+1:NEXT I: ZK=PL
2620 ZH = 0
2630 FOR I=1 TO ND STEP IT
2640ZH=ZH+1
2650 MX(ZH) = X(I):MY(ZH) =Y(I)
2660 NEXT I
2670 GOTO 2680
2680 FOR I=1 TO ZK
2690 X(I) = MX(I):Y(I) = MY(I)
2700 NEXT I
2710 ND =ZK
2720 RETURN
2730 TP = 80: GOTO 2750
2740 TP = 85: GOTO 2750
2750 INPUT "pendiente ( pos/neg)";PES
2760 DE =Y(ND)-Y(1):SE=DE*TP/100
2770 RT=Y(1) +SE
•
•
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2780 IF PE$ _"n" THEN 2820
2790 FOR I=1 TO ND
2800 IF Y(I) >= RT THEN 2840
2810 NEXT I
2820 FOR I=1 TO ND:IF Y(I) <= RT THEN 2840
2830 NEXT I
2840 N D = I
2850 RETURN
2860 INPUT "abs de la ref";AR
2870 FOR I=1 TO ND :Y(I) =Y11}-AR:NEXT I
2880 RETURN
2890 INPUT "tiempo inicial";TI
2900 FOR I=1 TO ND :X(I) =X(I) +TI:NEXT I
2910 RETURN
2920 DCTE=ABS(D60):T12=LOG(2)/DCTE:TRS=X(ND)/T12:IF Y(1)<DFTHEN
DAB = DF-EXP(DAO):RETURN ^
2930 DAB = DF + EXP(DAO):RETURN
2940 DCTE = DBO/(DAO*CAO):T12 =1 /(DCTE*CAO):TRS =XIND)/T12:IF Y(1) > DF
THEN DAB = DF + 1 /DAO:RETURN
2945 EKK = DCTE*SQR((DSB/DBO)^2 + (DSA/DAO)^2)
2950 DAB = DF-1 /DAO:RETURN
2960 REM REPRESENTACION GRAFICA
2970 KEY OFF:ST = XMAX-XMIN
2980 COLOR 3:PRINT "repres. con abs.infinta optimizada--------1"
2990 COLOR 4:PRINT "repres. con abs.infinita experimental-----2"
3000 INPUT V$
3010 IF V$ _"1 " THEN DF1 = DF:RETURN
3020 IF V$ _"2" THEN INPUT"abs.inf exp =";AEXP:DF1 =AEXP:RETURN
3030 GOTO 2980
3040 ON JJ GOSUB 3050,3070:GOT0 3120
3050 K=0: FOR B= XMIN TO XMAX STEP ST/101 : GX(K) = B:GY(K) _
DF1 + (DAB-DF1) * EXP(-ABS(DBO) * B)
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3060 K=K+1:NEXT:GOSUB 3430:RETURN
3070 K=O:FOR B=XMIN TO XMAX STEP ST/101:GX(K)=B:IF DF1 <Y(1} THEN
GY(K} = DF1 + 1/(1 /ABS(DAB-DF1) + ABS(DB0) *B):GOTO 3090
3080 GY(K) = DF1-1 /(1 /ABS(DAB-DF1) + ABS(DBO) *B):GOTO 3090
3090 K= K+ 1:NEXT:GOSU6 3430:RETURN
3100 K= O:FOR B= XMIN TO XMAX STEP ST/101 : GX(K) = B:GY(K) _
DBO*B+DAO:K = K+1:NEXT
3110 ON JJ GOSUB 3420,3410
3120 SCREEN 2:CLS:LOCATE 10,40:INPUT" grafica cuadriculada
(s/n)";CGS:CLS
3130 WINDOW (-100,-55)-(539,344):LOCATE 1,13:PRINT "Y";:LOCATE
22,80:PRINT "X";
3140 LINE (-10,0)-(525,0):LINE (0,-10)-(0,325)
3150 LINE (500,0)-(500,320):LINE (0,320)-(500,320)
3160 IF CGS ="s" THEN GOTO 3200
3170 FOR I=1 TO 10:LINE (I*50,0) - STEP(0,-10) : LINE(I*50,320) -
STEP(0,-10) : NEXT
3180 FOR I=1 TO 8:LINE (0,1*40) - STEP(-10,0) : LINE(500,1*40} -
STEP(-10,0): NEXT
3190 GOTO 3220
3200 FOR I=0 TO 10 :LINE(I*50,0)-STEP(0,320):NEXT
3210 FOR I=0 TO 8:LINE(0,1*40)-STEP(500,0):NEXT
3220 UTS = "###.##"
3230 USS ="##.###^^^^":LOCATE 22,1:PRINT USING USS;YMIN
3240 LOCATE 23,10:PRINT USING UTS;XMIN
3250 LOCATE 1,30:PRINT "ESCALA X:1 /";:PRINT USING
UTS;(XMAX-XMIN)/10;
3260 PRINT " Y:1/";:PRINT USING USS;(YMAX-YMIN)/8;
3270 LOCATE 2,1:PRINT USING USS;YMAX;:LOCATE 23,73:PRINT USING
UTS;XMAX
3280 XX =(XMAX-XMIN)/500:IF ZY(ND) =ZY(1) THEN YY =ZY(ND)/160 ELSE
YY = ABS((YMAX-YMIN)/320)
•
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13290 DEF FNPX(X) _ (X-XMIN)/XX
3300 DEF FNPY(Y) =ABS((Y-YMIN)/YY)
3310 PSET (FNPX(GX(0)),FNPY(GY(0)))
3320 FOR I=1 TO 100 .
3330 IF FNPX(GX(I-1)) <0 OR FNPX(GX(I-11) > 500 OR FNPY(GY(I-1)) <0 OR
FNPY(GY(I-1)) > 320 THEN GOTO 3360
3340 IF FNPX(GX(I)) <0 OR FNPX(GX(I)) > 500 OR FNPY(GY(I)) <0 OR
FNPY(GY(I)) > 320 THEN GOTO 3360
3350 LINE (FNPXIGX(I-1)),FNPY(GY(I-1)))-(FNPX(GX(I)),FNPY(GY(I)))
3360 NEXT I
3370 FOR I=1 TO ND
3380 IF FNPX(X(I)) <0 OR FNPX(X(I)) > 500 OR FNPY(ZY(I)) <0 OR
FNPY(ZY(I))>320 THEN GOTO 3400
3390 CIRCLE (FNPX(X(I)),FNPY(ZY(11)),3,6
3400 NEXT I: GOTO 3440
3410 FOR I=1 TO ND :ZY(I) =1 /ABS(Y(I)-DF1): NEXT:RETURN
3420 FOR I=1 TO ND :ZY(I) = LOG(ABS(Y(I)-DF1)):NEXT:RETURN
3430 FOR I=1 TO ND :ZY(I) =Y(I):NEXT:RETURN
3440 TCS ="":TCS = INKEYS:IF TCS ="" GOTO 3440
3450 LOCATE 24,20:INPUT" cambio de escala? s/n";SS
3460 IF SS ="s" THEN LOCATE 24,40 : INPUT"xmin, xmax, ymin,
ymax";XMIN, XMAX, YMIN, YMAX:IF AS ="a" THEN GOTO 3040
3470 IF SS ="s" AND AS ="b" THEN GOTO 3100
3480 REM representacion grafica de residuos
3490 LOCATE 24,40:INPUT "represent. grafica de residuos:ls/n)";RSS
3500 IF RSS <>"n" AND AS ="a" AND JJ =1 THEN GOTO 3530
3510 IF RSS <>"n" AND AS = "a" AND JJ = 2 THEN GOTO 3580
3520 GOTO 3800
3530 FOR I=1 TO ND:GR1(I) =DF1 +(DAB-DF1)*EXP(-ABS(DBO)*'X(I)):NEXT I
3540 RD1(0) =O:SRD1 =O:SCRD1 =O:RDMAX =O:FOR I=1 TO ND : RD1(1) _
GR1(I) - Y(I)
3550 SRD1 = SRD1 +RD1(I):SCRD1 = SCRD1 +RD111)^2
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3560 IF ABS(RD1(I))>RDMAX THEN RDMAX=ABS(RD1(I))
3570 NEXT:DCRES = SQR(SCRD1 /ND):GOTO 3660
3580 FOR I=1 TO ND:IF DF1 <Y(1) THEN GR1(I) = DF1 + 1/(1 /(DAB-DF1)
+ ABS(DBO)^X(I)):GOTO 3600
3590 GR1(I)=DF1-1/(1/ABS(DAB-DF1)+ABS(DBO)*X(I))
3600 NEXT I
3610 RD1(0) =O:SRD1 =O:RDMAX =O:SCRD1 =O:FOR I=1 TO ND : RD1(I) _
GR1(I) - Y(I)
3620 IF ABS(RD1(I))>RDMAX THEN RDMAX=ABS(RD1(I))
3630 SRD1 =SRD1 +RD1(I):SCRD1 =SCRD1 +RD1(I)^2
3640 NEXT I
3650 DCRES = SQR(SCRD1 /ND)
3660 CLS:PRINT"residuo maximo = ";RDMAX:PRINT:PRINT:INPUT"introducir
valor escala residuos";YRMAX
3670 SCREEN 2:CLS:RSS = "##.###^""^":TIMS = "###.##"
3680 WINDOW (-100,-55)-(539,344)
3690 LOCATE 1,25:PRINT" suma res. =";:PRINT USING RSS;SRD1;:PRINT"
desv.cuadrat.res = ";:PRINT USING RSS;DCRES
3700 LOCATE 1,13:PRINT"residuos"
3710 LOCATE 2,1:PRINT USING RSS;YRMAX:LOCATE 22,1:PRINT USING
RSS;-YRMAX
3720 LOCATE 12,9:PRINT"0.0";:LOCATE 12,77:PRINT USING TIMS;X(ND)
3730 LINE (0,0)-(500,320)„B:LINE (0,160)-(500,160)
3740 XX = X(ND)/500:YY = 2 *YRMAX/320
3750 DEF FNNY(Y) _ (YRMAX-ABS(Y))/YY:DEF FNPY(Y) _ (YRMAX+Y)/YY:DEF
FNRX(X) = X/XX
3760 FOR I=1 TO ND:IF RD1(I) >0 THEN CIRCLE
(FNRX(X(I)),FNPY(RD1(I))),5:LINE
(FNRX(X(I)1,160)-STEP(O,FNPY(RD1(I))-160):GOTO 3780
3770 CIRCLE (FNRX(X(I)),FNNY(RD1(I))),5:LINE (FNRX(X(I)),160) -
STEP(0,-160+FNNY(RD1(I)))
3780 NEXT I
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•3790 TCS ="":TCS =1NKEY$:IF TCS ="" GOTO 3790
3800 SCREEN 0
3810 RETURN
3820 INPUT "hasta que punto quieres tomar todos los datos";PS1
3830 INPUT "cada cuantos puntos quieres tomar datos del final";PS2
3840 PL=O:FOR 1=PS1 +PS2T0 NDSTEPPS2: PL=PL+1:NEXTI:ZK=PL+PS1
3850 ZH = PS 1
3860 FOR I=1 TO PS1:MX11) =X(I):MY(I) =Y(I):NEXT I
3870 FOR 1=PS1 +PS2 TO ND STEP PS2
3880 ZH =ZH+ 1 :MX(ZH) =X(I):MY(ZH) =Y(II:NEXT I
3890 GOTO 2670
3900 REM SUBRUTINA DE ELECCION DE DATOS
4000 DIM XR(1000), YR(1000)
4100 PRINT:INPUT" NOMBRE Y EXTENSION DEL FICHERO "; MS:PRINT
4110 OPEN MS FOR INPUT AS #1
4120 ND = O:INPUT #1, NDA:PRINT"REGISTRADOS ";NDA;" PUNTOS":PRINT
4130 FOR 1= 1 TO NDA:PRINT:PRINT:INPUT #1, XR(I),YR(I)
4135 IF I=1 THEN PRINT" Los datos se aceptan salvo pulsando
ESPECIFICAMENTE n o N":PRINT
4140 PRINT"tiempo(";I;") _ ";XR(I);" Abs(";I;") _ ";YR(I)
4150 INPUT" ^ UTILIZAR ESTE PUNTO (s/n) ";YS
4160 IF YS ="n" OR Y5 ="N" THEN GOTO 4180
4170 ND = ND + 1:X(ND) =XR(I):Y(ND) =YR(I)
4175 PRINT "VAN "; ND; " DATOS ACEPTADOS"
4180 NEXT I ^
4190 CLOSE 1
4200 RETURN
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